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Kapitel 1 
 
Einleitung 
 
1.1 Kohlenhydrate 
 
Aufgrund der allgemeinen Summenformel (CH2O)n wurde im 19. Jahrhundert für 
Zucker der Begriff „Kohlenstoff-Hydrat“ Cn(H2O)n geprägt. In der Tat wird Glucose 
(C6H12O6) mit konzentrierter Schwefelsäure zu „Kohle“ dehydratisiert. Trotz häufiger 
Anwendung trifft jedoch die Bezeichnung „Hydrat der Kohle“ bei vielen Mono- und 
Oligosacchariden nicht zu. Unter Kohlenhydraten versteht man vielmehr aliphatische 
Polyhydroxylcarbonyl-Verbindungen mit einer Häufung von funktionellen Gruppen im 
Verhältnis zur Molekülgröße, wie sie von keiner anderen Substanzklasse präsent 
sind. Eine Konsequenz der Polyfunktionalität ist die große Zahl von möglichen 
Stereo- und Konstitutions-Isomeren, die schon bei relativ kleinen Molekülen auftritt. 
Je nach Stellung der Carbonylfunktion unterscheidet man zwischen den Aldosen 
(Aldehyd-Zuckern) und den Ketosen (Keto-Zuckern). Zusätzlich unterscheidet man 
Aldosen und Ketosen nach der Anzahl ihrer C-Atome: Triosen C3, Tetrosen C4, 
Pentosen C5, Hexosen C6 und Heptosen C7. Die Triosen und Tetrosen sind nur als 
Metaboliten bekannt, während die höheren Zucker (Heptosen) beispielsweise als 
seltene Bestandteile von Zellwänden in Bakterien aufzufinden sind.1 
 
 
 
Einleitung 
 2 
1.1.1  Vorkommen und Bedeutung der Kohlenhydrate 
 
Kohlenhydrate sind die am häufigsten vorkommende Klasse von Naturstoffen und 
treten in mono-, oligo- und polymerer Form auf. Wie andere (Bio-) Polymere auch, 
werden Kohlenhydrate nach der Anzahl ihrer Bausteine eingeteilt: 
Monosaccharide sind die einfachsten Zuckerbausteine in Form von freien Aldosen 
und Ketosen; Oligosacharide bestehen aus 2 bis 15 Zuckerbausteinen, die durch 
hydrolytische Spaltung freigesetzt werden können. Polysaccharide gehören zur 
Klasse der Biopolymere und beinhalten oft weit mehr als 15 Zuckerbausteine. Sie 
werden wiederum in Homopolysaccharide (enthalten nur eine Sorte von Monomeren) 
und Heteropolysaccharide (enthalten verschiedene Zuckerbausteine) unterteilt. 
In der Natur dienen Kohlenhydrate am häufigsten Einzellern und auch höheren 
Organismen als mechanisch stabile Stütz- und Gerüstelemente in Form von 
Cellulose oder Chitin. So sind sie mitverantwortlich für eine optimale Statik der 
Lebewesen. Darüber hinaus sind Kohlenhydrate ein bedeutender Energiespeicher, 
denn sie sind eine leicht mobilisierbare Kohlenstoff-Reserve für höhere Organismen 
als Quelle zur Energiegewinnung oder zur Herstellung von Verbindungen anderer 
Naturstoffklassen.1 In jüngerer Zeit hat sich herausgestellt, dass den 
Glycokonjugaten, oligomeren Kohlenhydraten, die mit Proteinen oder Lipiden 
konjugiert sind, eine wichtige Rolle in biologischen Prozessen zukommt. Sie dienen 
häufig der allgemeinen Veränderung des (physiko-)chemischen Verhaltens von 
Zellbestandteilen. Glycokonjugate können zur Verbesserung der Hydrophilie 
beitragen oder etwa eine Veränderung der Ladungsdichte herbeiführen.2 In vielen 
Fällen besitzen Glycokonjugat-Naturstoffe antibiotische oder Antitumor-Aktivität. In 
diesen Naturstoffen kommen Kohlenhydrate als Mono- oder Oligosaccharid-
Untereinheiten vor. In jüngerer Zeit wurden einige kohlenhydrathaltige Naturstoffe 
isoliert, die erstaunliche biologische Aktivitäten zeigen. In diesen Naturstoffen werden 
häufig komplexe Desoxy- oder Aminozucker-Einheiten gefunden, die entscheidend 
zur biologischen Aktivität beitragen.3 Eine Auswahl bioaktiver und komplexer 
Glycokonjugat-Naturstoffe findet sich in Abbildung 1.4,5,6 
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Abbildung 1: Strukturen von Altromycin B, Calicheamicin γl1 und Everninomicin 
13,384-1, biologisch relevanten Glykokonjugat-Naturstoffen. 
 
Glycokonjugate sind auch an Zell-Zell-Erkennungs- und Signaltransduktions-
prozessen beteiligt.7 Beipielsweise ist die Übermittlung biologischer Botschaften 
eines Antigens von spezifischen kohlenhydrathaltigen Endgruppen abhängig. 
Virusinfektionen oder die Steuerung des selektiven Transports bestimmter Stoffe im 
Körper werden durch Glycokonjugate bestimmt, da wegen der vielfältigen 
Verknüpfungsmöglichkeiten Kohlenhydrate besonders geeignet sind, als spezifische 
Determinanten von komplementären Strukturen an anderen Zellen oder Molekülen 
erkannt zu werden. 
Neben den Glykokonjugaten spielen Zucker auch bei den Nucleinsäuren, 
kohlenhydrathaltigen Biopolymeren, eine wichtige Rolle.8  
Gerade wegen dieser vielfältigen biologischen Eigenschaften sind Kohlenhydrate aus 
medizinischer und pharmazeutischer Sicht von enormer Bedeutung, da sie als 
Leitstruktur zur Entwicklung von Wirkstoffen eine immer größere Rolle spielen. Ein 
interessantes Beispiel, bei dem ein natürlich vorkommender Zucker, die N-Acetyl-
Einleitung 
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Neuraminsäure (1), als Leitstruktur zur Entwicklung eines Anti-Grippe-Wirkstoffs 
gedient hat, ist der Neuraminidase-Hemmer Zanamivir (2), der unter dem Namen 
Relenza® von der Firma GlaxoSmithKline® vertrieben wird.9 
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Abbildung 2: Strukturen von 1 und 2. 
 
Für die Industrie spielen Kohlenhydrate ebenfalls eine tragende Rolle, da sie in 
vielen Bereichen eine wichtige Basis darstellen:2 
Wichtige Bereiche sind die Nahrungsmittelindustrie, Textilindustrie oder 
Kunststoffindustrie. Darüber hinaus werden Kohlenhydrate auch in der 
pharmazeutischen und kosmetischen Industrie verwendet. Antibiotika, intravenöse 
Lösungen, Vitamin C und vor allem die Verwendung von Kohlenhydraten als chirale 
Ausgangsverbindungen (chiron approach10) und Auxilliare11 zur asymmetrischen 
Synthese von Wirkstoffen sind Beispiele zur Verwendung der Kohlenhydrate in der 
chemischen Industrie. 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass Kohlenhydrate aus chemischer, 
biologischer und medizinischer Sicht von enormer Bedeutung sind. Sie werden an 
allen Zelloberflächen gefunden, und wegen ihrer inhärenten strukturellen Diversität 
sind viele Oligosaccharide sog. Informationsträger oder Erkennungsmoleküle. Sie 
sind für Signaltransduktionen sowie Zell-Zell-Erkennungen mitverantwortlich und 
dienen als Rezeptoren für Toxine, Viren oder Hormone. Weiterhin kontrollieren sie 
wichtige biologische Funktionen und regulieren viele Immunsystem-
Erkennungsprozesse. In der modernen Medizin zeichnen sich immer mehr 
Anwendungsmöglichkeiten ab, beispielsweise die Entwicklung von neuen Wirkstoffen 
zur Bekämpfung von baktierellen oder viralen Erkrankungen oder der gezielte 
Transport von Wirkstoffen an erkrankte Zellen oder Organismen. Somit ist die stete 
Weiterentwicklung von neuen Synthesestrategien von Kohlenhydraten, das Wissen 
über Ihre Struktur und Funktion entscheidend für die Entwicklung neuer Wirkstoffe.  
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1.1.2 Kohlenhydrate und ihre Derivate 
 
Die Klasse der Kohlenhydrate ist nicht nur auf Polyhydroxylcarbonyl-Verbindungen 
beschränkt, sondern eine oder mehrere Hydroxyfunktionen können gegen andere 
funktionelle Gruppen ausgetauscht werden.  
 
Aminozucker 
O
NH2
HO
HO
OH
HO
2-Amino-2-desoxy-D-Glucose  
 
Hierbei handelt es sich um eine Klasse von Kohlenhydraten, bei denen eine oder 
mehrere Hydroxygruppen gegen eine bzw. mehrere Aminogruppen ersetzt sind. Sie 
sind wichtige Komponenten von Polysacchariden und Glycokonjugaten sowie 
Bestandteil vieler bioaktiver Naturstoffe. Bei den Aminozuckern liegt die 
Aminofunktion entweder in freier, methylierter oder acylierter Form vor. Die 
Aminofunktion kann die Eigenschaft des Zuckers signifikant ändern, da sie einen 
Einfluss auf die Wasserlöslichkeit, die Fähigkeit zur Bildung von Wasserstoffbrücken 
oder den Ladungszustand des Moleküls hat. Daher spielen Aminozucker eine 
wichtige physiologische Rolle und werden demzufolge für die Entwicklung neuer 
Wirkstoffe erforscht.12 
 
Azazucker 
NH
OH
HO
HO
OH
HO
Nojirimycin  
 
Azazucker, die auch häufig als Iminozucker bezeichnet werden, sind ein Spezialfall 
der Aminozucker, bei denen der Ringsauerstoff durch eine Aminofunktion ersetzt ist. 
Man unterscheidet zwischen polyhydroxylierten Pyrrolidinen, Piperidinen, 
Indolizidinen, Pyrrolizidinen und Nortropanen. Sie inhibieren unter anderem die 
Glycosidase, haben antivirale und antidiabetische Eigenschaften und werden zudem 
als Anti-Tumor- und Anti-Diabetis-Wirkstoffe untersucht.13 
Einleitung 
 6 
Desoxyzucker 
O
H
HO
HO
H3C
OH
D-Oliviose  
 
Desoxygenierte Kohlenhydrate kommen in isolierter Form in der Natur vor, häufiger 
sind sie aber als Bestandteile in Glykokonjugaten oder in vielen bioaktiven 
Naturstoffen aufzufinden.14 2-Desoxy-D-ribose, Bestandteil der DNA, ist der wohl am 
häufigsten vorkommende Desoxyzucker.1  
 
Thiozucker 
O
OH
HO
HO
S
Singrin
HO NOSO3H
CH2
 
 
Bei den Thiozuckern ist eine Hydroxyfunktion (endo- oder exo-cyclisch) gegen eine 
Thiofunktion ausgetauscht. Sie sind Bestandteile von Thioglycosiden und besitzen 
ebenfalls interessante biologische Eigenschaften (Glycosidase-Inhibitoren).2 
 
Carbazucker 
 
Neplanocin A (4)
anitvirale und
Anti-Tumor-Wirkung
Valienamin (5)
α-Glucosidase-Inhibitor
IP3 (3)
sekundärer Botenstoff
(+)-MK7607 (6)
Herbizid
OH
NH2
OH
OH
OH
OH
OH
OH
OH
OH
OPO3H2
HO
OH
OPO3H2
OHH2O3PO
HO OH
HO
N
NN
N
NH2
 
 
Carbazucker15 sind polyfunktionalisierte fünf- und sechsgliedrige Carbocyclen, die in 
der Natur als einzelne Verbindungen oder als Teil von komplexeren Strukturen 
vorkommen. Hydroxymethyl-verzweigte Cyclohexanole wie 5 und 6 bilden die 
carbocyclischen Analoga der pyranoiden Zucker. Einige von ihnen besitzen in 
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biologischen Systemen Schlüsselfunktionen, so ist beispielsweise IP3 (3) als 
sekundärer Botenstoff an der Kommunikation von Zellen beteiligt.16 Andere sind 
sekundäre Metabolite, deren genaue Funktion man zum Teil nicht kennt, die aber in 
screening-Tests oftmals signifikante biologische Aktivitäten aufweisen. 
Eine interessante Alternative zu den oben angesprochenen carbocyclischen 
Verbindungen besteht in der Erweiterung des Ringsystems. Sieben- und 
achtgliedrige Carbocyclen werden in jüngerer Zeit als Kohlenhydratmimetika 
diskutiert.  Erst kürzlich konnte gezeigt werden, dass polyhydroxylierte Cycloheptan- 
und Cyclooctanderivate Glycosidase-inhibitorische Eigenschaften besitzen.17   
 
1.1.3 Kohlenhydrat-Biosynthese 
 
In der Natur werden Kohlenhydrate ausgehend von Dihydroxacetonphosphat (7, 
DHAP) und Gylcerinaldehyd-3-phosphat (8) durch eine enzymkatalysierte 
Aldolreakion aufgebaut (Abbildung 3).1, 18  
Dabei entsteht Fructose-1,6-diphosphat (9), das einen zentralen Baustein in der 
Biosynthese der Kohlenhydrate darstellt. In nachgeschalteten Reaktionen lässt sich 
aus diesem Baustein eine Vielzahl von Kohlenhydraten ableiten. Beispielsweise wird 
nach einer Dephosphorylierung D-Frucose-1-phosphat (10) durch das Enzym            
D-Glucosephosphatisomerase zur D-Glucose (D-12) umgesetzt oder mit Mannose-6-
phosphatisomerase in die D-Mannose (D-14) überführt.  
Nach irreversibler Decarboxylierung werden aus Glucose-6-phosphat (11) die 
Pentosen dargestellt. Durch Substitutionen der Hydroxyfunktion, Reduktion, 
Oxidation oder Desoxygenierung werden verschiedene Zuckerderivate in 
nachfolgenden Reaktionen biosynthetisiert. In der Regel greift die Natur immer auf 
Fructose, Glucose oder Mannose als Ausgangssubstanzen zur Synthese 
verschiedener Mono-, Oligo- und Polysaccharide zurück. 
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Abbildung 3: Ausschnitt aus der Kohlenhydratbiosynthese. 
 
1.1.4 De novo Synthese von Kohlenhydraten 
 
Aufgrund des verstärkten biologischen und medizinischen Interesses an der 
Kohlenhydratchemie steigt auch die Nachfrage nach speziellen Kohlenhydraten. 
Besonders interessant sind in diesem Zusammenhang seltenere und unnatürliche 
Kohlenhydrate oder solche mit ungewöhnlichem Substitutionsmuster (besonders 
Amino- und Desoxyzucker). Neben den einfachen Zuckern werden auch immer mehr 
Oligosaccharide für biologische Untersuchungen herangezogen. Im Zuge der 
Entwicklung von automatisierten Oligosaccharidsynthesen sind Kohlenhydrat-
bausteine, vor allem selektiv und orthogonal geschützte, von besonderem 
Interesse.19 Viele Ansätze zur Synthese von Kohlenhydraten oder Derivaten werden 
durch Modifikation natürlich vorkommender oder leicht zugänglicher Zucker 
synthetisiert. Wegen der chemisch sehr ähnlichen und nur schwierig zu 
differenzierenden Hydroxylgruppen werden häufig aufwändige Schutzgruppen-
strategien sowie Reduktions-Oxidations-Prozesse benötigt.20 In Anbetracht der 
vielfältigen biologischen Bedeutung der Kohlenhydrate gewinnt die asymmetrische 
Synthese von Kohlenhydraten immer mehr an Bedeutung. Es sind viele Ansätze zur 
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de novo Synthese ausgearbeitet worden, im Folgenden sollen jedoch nur einige 
wenige asymmetrische Synthesen vorgestellt werden. Dabei fällt auf, dass bei der 
asymmetrischen Synthese von Kohlenhydraten immer wieder auf wenige 
Schlüsselschritte zurückgegriffen wird, beispielsweise die Aldolreaktion, Cyclo-
additionen, die Epoxidierung oder die Dihydroxylierung. 
 
1.1.4.1 De-novo-Synthese via Aldolreaktion 
 
Enzymatische Synthesen 
Der Aufbau von Kohlenhydraten mit Hilfe einer enzymkatalysierten Aldolreaktion 
kann auf verschiedene Weisen erfolgen. Eine der am häufigsten angewendeten 
Methoden ist die Verwendung von DHAP-abhängigen Aldolasen, bei der mit       
DHAP (7) und verschiedenen Aldehyden vielfältige Kohlenhydrate aufgebaut werden 
können (Abbildung 4).21  
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Abbildung 4:   Enzymatische Synthese von Kohlenhydraten mit DHAP-abhängigen 
Aldolasen. 
 
Hierfür können sowohl Typ1- als auch Typ2-Aldolasen verwendet werden. Bei dieser 
Aldolreaktion werden zwei neue stereogene Zentren gebildet, deren relative und 
absolute Konfiguration durch die Enzyme Fructose-Aldolase (FruA), Fuculose-
Aldolase (FucA), Rhamnulose-Aldolase (RhaA) und Tagatose-Aldolase (TagA) 
gesteuert werden kann. Synthetisch wertvoll ist vor allem die FruA, da sie ein breites 
Aldehyd-Spektrum toleriert. FucA und RhaA können ebenfalls in der organischen 
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Synthese eingesetzt werden, während das Enzym TagA bis heute praktisch kein 
Anwendungspotenzial besitzt, da zum einen nur wenige Aldehyde verwendet werden 
können und zum anderen die Stereokontrolle in den meisten Fällen sehr schlecht ist. 
Neben DHAP besitzt auch Pyruvat bzw. Phosphenolpyruvat als 
Methylenkomponente eine breite Anwendung in der enzymatischen 
Kohlenhydratsynthese (Sialinsäuren). Für die enzymatische Synthese von 
Aldopentosen können DERA (2-Desoxyribose-5-phosphat-Aldolase)-abhängige 
Aldolasen verwendet werden.22  
 
Organokatalytische Synthesen 
MacMillan et al. haben kürzlich eine Zwei-Schritt-Synthese von selektiv und 
orthogonal geschützten Aldohexosen vorgestellt. Ihre Strategie basiert auf zwei 
aufeinander folgenden Aldolreaktionen (Abbildung 5).  
 
O OH
OZ
OH
YO
YO1. Aldolreaktion
(enantioselektiv)
2. Aldolreaktion
(diastereoselektiv)
H
O
OY
H
O
OY
H
O
OZ
16 16 16
 
 
Abbildung 5: Retrosynthetische Analyse von Aldohexosen nach MacMillan et al. 
 
Die erste Aldolreaktion ist eine direkte (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion* von zwei 
geschützen Oxyacetaldehyden (16).23 Die Aldolprodukte werden mit moderaten bis 
guten anti:syn-Verhältnissen und sehr guten Enantioselektivitäten gebildet. Eine 
Folgereaktion der Aldolprodukte (17) zur Aldohexose (18) konnte nicht beobachtet 
werden (Abbildung 6)24    
 
H
O
OY
H
O
OY
H
O
OY
OH
OY
10 mol% (S)-Prolin
LM, RT, 24-48h
        42-92%
OH
OY
OH
OY
H
OH
O
anti:syn = 3:1 - 10:1 
         ee = 88 - 98%
16 16 17 18
 
Abbildung 6: (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von geschützen Oxyacet-
aldehyden. 
                                          
* Zur (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion siehe Kap.1.3.2. 
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Die zweite Aldolreaktion zur Fertigstellung der geschützen Kohlenhydrate wurde 
unter Mukaiyama-Bedingungen durchgeführt. So konnten beispielsweise aus dem 
zweifach TIPS-geschützten Aldolprodukt 19 mit dem Silylenolether 20 unter 
Verwendung verschiedener Lewis-Säuren und Lösungsmittel stereodivergent die 
geschützten Aldohexosen D-Glucose (21), D-Mannose (22) und D-Allose (23) erhalten 
werden (Abbildung 7).25  
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Abbildung 7: Stereodivergente Mukaiyama-Aldolreaktion von 19 und 20 unter 
Zuhilfenahme verschiedener Reaktionsbedingungen.  
 
1.1.4.2 De-novo-Synthese via Cycloaddition 
 
Retrosynthetisch betrachtet können pyranoide Zucker via [4+2]-Cycloaddition auf 
zwei unterschiedlichen Wegen aufgebaut werden. Die erste Möglichkeit ist eine 
Hetero-Diels-Alder-Reaktion mit inversem Elektroneneffekt von 1-Oxabutadienen 25 
mit elektronenreichen Dienophilen 26, die zum Aufbau von 2,3-Dihydropyranen 24 
genutzt werden kann. 3,4-Dihydropyrane 27 können durch eine Hetero-Diels-Alder 
Reaktion von Aldehyden 28 mit elektronenreichen Dienen 29 aufgebaut werden 
(Abbildung 8).14  
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Abbildung 8: Retrosynthetische Analyse zum Aufbau von pyranoiden Zuckern via 
[4+2]-Cycloaddition. 
 
LACDAC-Reaktion (Lewis-Acid-Catalyzed-Diene-Aldehyde-Condensation) 
Die sogenannte LACDAC-Reaktion zum Aufbau von Kohlenhydraten wurde von 
Danishefsky et al. Mitte der 80er Jahre entwickelt.26 Diese Methode wird im 
Folgenden am Beispiel der Synthese von L-Glucose (L-12) erläutert.27 Die 
Cycloaddition wird mit dem sehr elektronenreichen 1-Alkyloxy-3-[(trialkylsilyl) 
oxy]buta-1,3-dien 30 (Danishefsky Dien), und Benzaldehyd (31) durchgeführt. Die 
stereoselektive Durchführung dieser Reaktion war zu Beginn problematisch. Anfangs 
wurde dieses Problem durch Verwendung eines 8-Phenylmenthyl-Substituenten am 
Dien in Kombination mit der chiralen Lewis-Säure (+)-Eu(hfc)3 gelöst. Später sind 
enantioselektive katalytische Methoden für diesen Reaktionstyp entwickelt worden.28 
Das 3,4-Dihydropyran (32) konnte so mit einer endo/exo-Selektivität von >25:1 
gebildet werden. Nach Auxiliar- und Silyletherspaltung mit TFA wurde 33 mit Mn(III)-
Acetat in α-Position zur Ketogruppe diastereoselektiv oxygeniert. Die Reduktion der 
Carbonylfunktion unter Luche-Bedingen erfolgte diastereoselektiv aus der axialen-
Position. Das Diacetat 35, ein ungesättigter Zucker, wird als „Glycal“ bezeichnet, das 
sich als wertvoller Kohlenhydrat-Vorläufer erwiesen hat. Zur Synthese von L-Glucose 
wurde die Doppelbindung zunächst mit OsO4 dihydroxyliert und anschließend 
acyliert. Nach ozonolytischer Spaltung des Phenylrings von 36, anschließender 
Reduktion zum primären Alkohol und abschließender Entschützung erhält man          
L-Glucose (Abbildung 9). Nachteilig wirken sich bei dieser Synthese die Verwendung 
des chiralen Diens 30 und die chirale Lewis-Säure (+)-Eu(hfc)3 zur Generierung des 
Diels-Alder Produktes 32 aus. Zudem ist die Synthese mit insgesamt 10 Schritten 
O
HO
Z
Y
X
OH
X, Y, Z = OH, NH2, H, alkyl, etc.
O
O
D
D OR
D
OR
D
D: Elektronendonor
inverse Hetero-
Diels-Alder Reaktion
24
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26
27
28
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recht lang. Als Vorteil ist aber das Zwischenprodukt 35 zu sehen, welches als 
flexibler Baustein zur Synthese diverser Kohlenhydrate verwendet werden kann.26 
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Abbildung 9: Synthese von L-Glucose (L-12) nach Danishefsky et al. 
 
1.1.4.3 De novo Synthese via Epoxidierung 
 
Eine weitverbreitete Strategie zur stereodivergenten Synthese von Hexosen wurde 
von Sharpless und Masamune entwickelt, die ausgehend von einfachen 
Allylalkoholen den nahezu beliebigen Aufbau von polyhydroxylierten Kohlenstoff-
skeletten und Stereozentren durch iterative Erweiterung um C2-Bausteine unter 
Anwendung der Sharpless-Epoxidierung ermöglicht.29 Nach Epoxidierung von 37 
wurde zunächst durch eine Payne-Umlagerung/Epoxid-Öffnung das Diol 39 erhalten 
(Abbildung 10). Nach Acetalisierung von 39 erhielt man durch eine Pummerer-
Reaktion das Thioacetal 40, welches einen latenten Aldehyd darstellt. Durch 
Behandeln von 40 mit DIBAL wurde der erythro-Aldehyd erythro-41 generiert. Die 
Spaltung des Thioacetals im Basischen hatte eine vollständige Epimerisierung in     
α-Stellung zum Aldehyd zur Folge, was auf sterische Effekte zurückgeht. 
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Abbildung 10: Enantioselektive Synthese von erythro-41 und threo-41 via 
asymmetrischer Sharpless-Epoxidierung. 
 
Die beiden Aldehyde erythro-41 und threo-41 konnten nach Kettenverlängerung und 
den wahlweisen Einsatz von (+)- oder (−)-DIPT in alle 8 Aldohexosen der L-Reihe 
überführt werden. Dies war möglich, da die Reagenzkontrolle bei der Sharpless-
Epoxidierung der Substratkontrolle überwiegt (Abbildung 11).  
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Abbildung 11:  Iterative Erweiterung von erythro-41 und threo-41 zur Synthese aller 
8 Aldohexosen der L-Reihe. 
 
1.1.4.4 Asymmetrische Synthese von Aminozuckern 
 
Zur Synthese von Aminozuckern sind bereits zahlreiche Synthesekonzepte erarbeitet 
worden. Die meisten Ansätze basieren auf der Verwendung von natürlich 
verfügbaren Kohlenhydraten, die durch Schutzgruppenmanipulationen sowie 
Oxidations/Reduktionsschritte gekennzeichnet sind.30 Daneben sind viele lineare 
Aminozucker-Synthesen erarbeitet worden, was im Allgemeinen eine Vielzahl von 
Schritten erforderlich macht.31  
Der Aufwand zur Darstellung von Aminozuckern soll am Beispiel der 
asymmetrischen Synthese des N-Boc-geschützen L-Daunosamin (47) nach Sibi et al. 
vorgestellt werden.32 Die Synthese begann mit einer Evans-Aldolreaktion von 42 mit 
dem TBS-geschützten Milchsäure-Aldehyd 43. Nach Überführen in das Lacton 44 
und Spaltung des Auxiliars wurde 45 durch einen Curtius-Abbau in das N-Boc-
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geschützte Amin 46 überführt. Durch Desilylierung und Reduktion des Lactons zum 
Lactol gelangte man zum N-Boc-geschützten L-Daunosamin 47 (Abbildung 12).  
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Abbildung 12: Asymmetrische Synthese des N-Boc-geschütztem L-Daunosamin 
(47) nach Sibi et al. 
 
1.1.4.5 Synthese von 1-epi-(+)MK7607 
 
Die asymmetrische Synthese von Carbazuckern ist vor allem durch den selektiven 
Aufbau der funktionellen Gruppen des Ringsystems geprägt. Viele Syntheseansätze 
sind auf ex chiral pool-Substanzen zurückzuführen, wodurch die Variation der 
Ringsubstituenten limitiert ist.33 
1-epi-(+)MK7607 (55) ist das 1-Epimer des natürlich vorkommenden (+)MK7607 (6), 
welches aus der Fermentationsbrühe von Curvularia eragrostidis D2452 isoliert 
worden ist.34 Es konnte gezeigt werden, dass (+)MK7607 eine effektive herbizidale 
Aktivität aufweist. Das 1-Epimer 55 wurde bisher nur in racemischer Form 
synthetisiert.35 In biologischen Tests für das BIAcore System (bimolekulare 
Interaktionsanalyse) wurden Bindungsstudien an Glucose- und Galactose-
erkennenden Lectinen durchgeführt. Erste Ergebnisse haben eine erstaunliche 
Affinität von 55 an Galactose-erkennendem Lectin (ML I) gezeigt, obwohl die 
Verbindung nur in racemischer Form eingesetzt worden ist. Lectine sind 
kohlenhydratbindende Proteine, die u.a. zu den biologisch aktiven Komponenten der 
Mistel-Extrakte gehören. Das Mistelextrakt I (ML I) erkennt zum Beispiel endständige 
Galactosereste auf einer Zelloberfläche und kann nach Bindung an diesen 
Zuckerrest in die Zelle transportiert werden. Im Zellinnern ist das Lectin in der Lage 
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entscheidend die Proteinbiosynthese zu hemmen, was letztlich zum Zelltod führt.36 
Die Mistel ist als Heilpflanze schon länger bekannt, und durch die 
blutdrucksenkenden und cancerostatischen Eigenschaften ihrer Extrakte rückt sie in 
das Interesse der Pharmaforschung.37 
Die Synthese von Block et al. startete ausgehend vom Benzochinon (48), das in 
einer radikalischen Reaktion mit dem Fenton-Reagenz in das MOM-geschützte 
Derivat 49 überführt wurde. Nach Entschützung wurde der Alkohol 50 zuerst 
chemoselektiv bromiert und dann in situ diastereoselektiv mit NaBH4 reduziert. Nach 
Acetalisierung wurde das Acetonid 52 im Basischen zum Diol umgesetzt, welches 
anschließend in das Tetraacetat 53 überführt wurde. Durch Substitution des Broms 
gegen ein Acyloxyanion unter vollständiger Konfigurationsumkehr wurde nach 
Entschützen racemisches 1-epi-MK7607 (55) erhalten (Abbildung 13). 
 
O
O
O
O
OMOM
FeSO4, H2O2
Dimethoxymethan
      30%
O
O
OH
Aceton,
HCl
OH
OH
OH
Br
Br
1. Br2, DCM
2. NaBH4, pH 7-Puffer
72%
O
OH
O
Br
Br
CH3H3C
2,2-DMP, 
Aceton
  quant.
OAc
OAc
OAc
AcO
Br
1. 1 N NaOH
2. AcOH
3. Ac2O, Py
     50 %
OAc
OAc
OAc
AcO
AcO
1. AgOAc,
    AcOH/H2O
2. Ac2O, Py
55%
OH
OH
OH
HO
HO1. NaOMe2. DOWEX 50
       80%
1-epi-MK7607
49 50
515253
54 55
1
48
 
Abbildung 13: Racemische Synthese von 1-epi-MK7607 (55). 
 
1.2 Phytosphingosine 
1.2.1 Allgemeines 
 
Phytosphingosine gehören zur Klasse der Sphingoide. Die Struktur der Sphingoide 
ist charakteristisch: Sie besitzen ein polares Ende in Form einer Aminodiol/triol/tetrol-
Einheit und ein unpolares Ende in Form eines langkettigen Alkylrestes. Sphingoide 
bilden das Rückgrad der Sphingolipide, welche häufig als Bestandteile in 
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Membranen von eukariotischen Zellen aufzufinden sind. Zudem werden sie in allen 
Plasmamembranen gefunden.38 Diese Verbindungen, und einige ihrer Metaboliten, 
sind an einer Vielzahl von zellulären Vorgängen beteiligt, wie beispielsweise dem 
Zellwachstum, der Zellregulation oder neuronalen Reparaturvorgängen. Als second 
messenger spielen sie weiterhin eine wichtige Rolle bei Signaltrans-
duktionsprozessen. Glykosphingolipide besitzen vielversprechende biologische 
Aktivitäten (anti-Tumor, antiviral oder antifungal).39 
Phytosphingosine, langkettige Aminotriol-Basen, kommen in der Natur sowohl als 
Bestandteile von Sphingolipiden oder in isolierter Form vor. Sie wurden in Pflanzen, 
Pilzen, marinen Organismen und im menschlichen Gewebe gefunden.40 Zusätzlich 
zu ihrer Funktion als langkettige Base der Sphingolipide in den Zellmembranen 
besitzen Phytosphingosine aber auch selber biologische Eigenschaften 
beispielsweise nehmen sie an der Signaltransduktion von Hefezellen teil.41 Derivate 
der Phytospingosine, wie die Galactosyl- und Glucosylphytoceramide, besitzen 
ausgeprägte Tumor-inhibierende Eigenschaften.42 Je nach relativer Konfiguration der 
stereogenen Zentren unterscheidet man zwischen den arabino-, lyxo-, ribo- und xylo-
Phytosphingosinen (56). Die absolute Konfiguration wird wie bei den Kohlenhydraten 
durch das Präfix D- oder L festgelegt (Abbildung 28). 
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Abbildung 14: Alle acht Stereoisomere der C18-Phytosphingosine (56). 
 
1.2.2 Phytosphingosin-Synthesen 
 
Aufgrund ihrer interessanten biologischen Eigenschaften sind bereits viele Ansätze 
zur Synthese von Phytosphingosinen erarbeitet worden. Die meisten Synthesen 
basieren auf der ex chiral pool Strategie, bei denen häufig auf Kohlenhydrate oder 
die Aminosäure Serin zurückgegriffen wurde.43 
Mulzer et al. verwendeten bei ihrer stereoselektiven Synthese von D/L arabino- und 
ribo-Phytosphingosin den Acetonid-geschützten D- bzw. L-Glycerinaldehyd (D-57) 
(Abbildung 15).43d Nach Z-selektiver Olefinierung und Umschützung wurde der 
sekundäre Alkohol 59 unter Mitsunobo-aritger Inversion durch eine Aminfunktion 
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substituiert. Eine Dihydroxylierung der Doppelbindung von 60 lieferte die beiden 
Isomere 61 und 62 in einem Verhältnis von 1:2. Nach einfacher 
säulenchromatographischer Trennung wurde 61 zur Synthese von D-arabino-
Phytosphingosin und 62 zur Synthese von D-ribo-Phytosphingosin verwendet. 
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Abbildung 15: Synthese D-ribo- und D-arabino-Phytosphingosin nach Mulzer et al. 
 
1.3 Asymmetrische Organokatalyse 
1.3.1  Allgemeine Einführung 
 
Unter Organokatalyse versteht man Reaktionen, die durch substöchiometrische 
Mengen einer organischen Verbindung beschleunigt werden.  
Die Ursprünge der Organokatalyse gehen weit ins letzte Jahrhundert zurück. Bereits 
1928 berichtete der deutschen Chemiker Wolfgang Langenbeck über „die Analogie 
der katalytischen Aktivität von Enzymen und definierten organischen Substanzen“ 
und prägte damals den Begriff der chemischen Katalysatoren.44 1949 schrieb er ein 
Buch über „Die organischen Katalysatoren und ihre Beziehungen zu den 
Fermenten“.45 Obwohl das Prinzip der Organokatalyse bekannt war, hat es lange 
gedauert, bis ihr gewaltiges Potenzial für die organische Synthese erkannt worden 
ist. Dies gilt besonders für die Verwendung von chiralen organischen Molekülen für 
die asymmetrische Katalyse. Den Pionierarbeiten von List, Jacobsen, Jørgensen, 
MacMillan und Shi ist zu verdanken, dass sich das Gebiet der asymmetrischen 
Organokatalyse in den letzten Jahren so stark entwickelt hat .46 Dadurch wurde das 
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Gebiet der asymmetrischen Katalyse welches vorher durch die (Übergangs-)Metall- 
und Enzymkatalyse bestimmt war, um eine dritte Disziplin erweitert.   
Organokatalysatoren haben einige Vorteile gegenüber Enzymen und 
Metallkatalysatoren. Sie sind in der Regel robust, billig, metallfrei, einfach und schnell 
zugänglich, nicht giftig, selektiv und besitzen ein niedriges Molekulargewicht. 
Darüber hinaus werden in der Regel nur geringe Anforderungen an die 
Reaktionsbedingungen gestellt. Oftmals sind Schutzgas und absolute Lösungsmittel 
nicht notwendig, und die Reaktionen laufen häufig im Bereich der 
Umgebungstemperatur ab. Durch das Fehlen von Metallen ist die Organokatalyse    
z. B. für die Synthese pharmazeutischer Verbindung sehr attraktiv. Des Weiteren 
haben viele Organokatalysatoren die Fähigkeit unterschiedliche Reaktionen zu 
katalysieren. Dieser Vorteil wird in letzter Zeit besonders zur Entwicklung von 
Domino-Reaktionen ausgenutzt.47 Es hat sich gezeigt, dass viele funktionelle 
Gruppen in organokatalytischen Reaktionen toleriert werden, was Schutzgruppen 
überflüssig werden lässt und damit den Aspekt der Atomökonomie widerspiegelt.48 
All diese Vorteile erklären das stete Interesse und die schnelle Entwicklung auf 
diesem Gebiet. Eine Auswahl typischer Organokatalysatoren, wie sie in vielen 
Reaktionen angewendet werden, ist in Abbildung 16 zu finden.  
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Abbildung 16:   Typische Organokatalysatoren und Reaktionen, die sie katalysieren. 
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Neben den vielen Vorteilen gibt es aber auch Nachteile. Ein noch großer Nachteil ist 
der, dass in vielen Fällen Katalysatorbeladungen von 10 bis 30 mol% und lange 
Reaktionszeiten benötigt werden.  
Die meisten Organokatalysatoren können als Lewis-Basen, Lewis-Säuren, Brønsted-
Basen und Brønsted-Säuren unterschieden werden.49 
 
Lewis-Base/Säure-Katalyse (kovalente Katalyse) 
Die Katalyse wird durch einen nucleophilen/elektrophilen Angriff der Lewis-
Base/Säure an das Substrat initiiert. Der resultierende Komplex geht die gewünschte 
Reaktion ein. Anschließend werden das Produkt und der Katalysator für einen neuen 
Katalysecyclus freigesetzt (Abbildung 17).  
 
B+-S−
B+-P−B:
S
P
A−-S+
A−-P+A
S
P:
Lewis-Base Katalyse Lewis-Säure Katalyse  
Abbildung 17: Organokatalysecyclen der Lewis-Base/Säure Katalyse 
 
Brønsted-Base/Säure-Katalysatoren (nicht-kovalente Katalyse) 
Die Aktivierung des Substrates wird durch eine partielle Deprotonierung oder 
Protonierung initiiert, wodurch ein chirales Ionenpaar gebildet wird. Nach erfolgter 
Reaktion werden das Produkt und der Katalysator wieder freigesetzt (Abbildung 18).  
 
BH+-S−
BH+-P−B:
S-H
P-H
A−-SH+
A−-PH+A-H
S
P:
Bronsted-Base Katalyse Bronsted-Säure Katalyse  
Abbildung 18: Organokatalysecyclen der Brønsted-Base/Säure Katalyse 
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1.3.2   Prolin-katalysierte Aldolreaktion 
1.3.2.1 Allgemeines 
 
Die Aldolreaktion gehört zu den wichtigsten C-C-Knüpfungsreaktionen. Katalytische 
asymmetrische Aldolreaktionen sind fundamentale Prozesse in biologischen und 
chemischen Systemen. In biologischen Systemen wird die Aldolreaktion von zwei 
unmodifizierten Carbonylkomponenten durch Enzyme direkt katalysiert. Man spricht 
daher auch von direkter Aldolreaktion. Es stehen zwei Klassen von Enzymen für die 
direkte Aldolreaktion zur Verfügung: Typ1-Aldolasen basieren auf der Lewis-Basen 
Katalyse, die durch eine primäre Aminofunktion initiiert wird. Typ2-Aldolasen 
verwenden die Lewis-Säure Katalyse eines Zink(II)-Cofaktors. Damit unter neutralen, 
wässrigen Bedingungen eine Enolisierung stattfindet, wird die Carbonylfunktion 
durch das Emzym in eine kationische Spezies (Typ1: Iminium-Ion (64); Typ2: 
Oxonium-Ion (66)) überführt, wodurch der pKa-Wert der α-Methylengruppe der 
Carbonylfunktion abgesenkt wird. Dadurch kann nun durch eine relativ schwache 
Brønsted-Base (oft intramolekular) ein Enamin (65) oder ein Zink-Enolat (67) 
generiert werden (Abbildung 19).21 
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Abbildung 19: Enzymatische Strategie zur Enolisierung von Carbonylverbindungen. 
 
Aus chemischer Sicht war die katalytische asymmetrische Aldolreaktion lange Zeit 
durch die Verwendung von vorgebildeten Enolaten in Kombination mit einem chiralen 
Katalysator geprägt.50 Im Jahr 2000 wurde von List et al. eine direkte asymmetrische 
Aldolreaktion vorgestellt, die durch die sekundäre Aminosäure (S)-Prolin katalysiert 
wird. Bis zu diesem Zeitpunkt war über direkte Varianten der katalytischen 
asymmetrischen Aldolreaktion kaum berichtet worden.51 Das Prolin oder generell 
sekundäre Amine, die Aldolreaktion katalysieren, sind allerdings schon länger 
bekannt. Das erste Beispiel einer aminkatalysierten asymmetrischen Aldolreaktion ist 
die Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktion, eine enantioselektive 6-enolendo 
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Aldolreaktion von Di- und Triketonen, welche in den frühen 1970er Jahren zur 
Synthese von Steroidbausteinen entwickelt wurde. Die Hajos-Parrish-Eder-Sauer-
Wiechert-Reaktion wurde gleichzeitig von Hajos und Parrish52 bei Hoffmann La 
Roche und Eder, Sauer und Wiechert53 in Deutschland bei der Schering AG 
gefunden. 
 
1.3.2.2 Die Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktionen 
 
Hajos und Parrish entdeckten, dass 69 und 72 hoch enantioselektiv durch eine      
(S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion aus den Triketonen 68 und 71 gebildet werden 
(Abbildung 20). Die anschließende Säure-katalysierte Kondensation lieferte die 
beiden Enone 70 und 73.54 Unabhängig davon fanden Eder, Sauer und Wiechert 
heraus, dass die Enone 70 und 73 direkt gebildet werden, wenn die Aldolreaktion in 
Anwesenheit eines sauren Cokatalysators durchgeführt wird.55  
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Abbildung 20: Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktionen. 
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Für diese intramolekulare Aldolreaktion wurden verschiedene Übergangszustände 
postuliert. Als allgemein anerkannt gilt das Modell nach Houk, welches auf DFT-
Berechnungen basiert (Abbildung 21).  
 
O
CH3
N
O
O
OH
74
Houk-Modell  
Abbildung 21: Houk-Modell der Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert Reaktion. 
 
Nach diesem Modell bildet Prolin mit der Carbonylfunktion der Seitenkette ein 
Enamin (74). Dieses Enamin reagiert mit einer Ring-Carbonylfunktion, die durch eine 
Wasserstoffbrückenbindung der Prolin-Säurefunktion aktiviert ist.56  
 
1.3.2.3 Intermolekulare Aldolreaktion 
 
Nach der Entdeckung der asymmetrischen intramolekularen Prolin-katalysierten 
Aldolreaktion hat es fast 30 Jahre gedauert, bis List et. al erstmals eine 
intermolekulare Variante dieser Reaktion vorgestellt haben.57 Das erste Ergebnis war 
die gekreuzte Aldolreaktion zwischen Aceton als Methylenkomponente und 
verschiedenen Akzeptoraldehyden. In diesen Experimenten wurde ein großer 
Überschuss von Aceton (ca. 27%) und substöchiometrische Mengen von (S)-Prolin 
(30 mol%) verwendet. Es hat sich herausgestellt, dass insbesondere aliphatische,     
α-verzweigte Aldehyde in Bezug auf Ausbeute und Enantioselektivität gute 
Ergebnisse lieferten, während bei der Verwendung von aromatischen Aldehyden 
Enantioselektivitäten um die 70% und Ausbeuten von 54-90% beobachtet wurden. 
Als einziges Nebenprodukt konnte das jeweilige Kondensationsprodukt detektiert 
werden. Zudem konnte gezeigt werden, dass lineare Aldehyde eher schlechte 
Akzeptoraldehyde darstellten, da die konkurrierende homo-Aldolreaktion dominiert 
(Abbildung 22).  
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Abbildung 22: Beispiele der direkten (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion. 
 
Neben Aceton wurden später auch andere Ketondonoren eingesetzt. In den Fällen, 
bei denen zwei stereogene Zentren gebildet werden, weist diese Reaktion eine hohe 
anti-Selektivität auf. Im Laufe der letzten Jahre ist diese Reaktion von vielen 
Arbeitsgruppen aufgegriffen worden, und zahlreiche Erweiterungen und 
Optimierungen sind in eine Vielzahl von Publikationen eingeflossen.58 Eine wichtige 
und nennenswerte Erweiterung ist die Übertragung auf die direkte gekreuzte 
Aldolreaktion von zwei Aldehyden, die erstmals von MacMillan et al. beschrieben 
worden ist.59 Hierbei wurden lineare Aldehyde als Donoren mit α-verzweigten 
Aldehyden zum gekreuzten Aldolprodukt umgesetzt. 
Neben (S)-Prolin wurde für diese Reaktionen eine Reihe weiterer Aminosäuren und 
Prolin-Derivate als Katalysatoren getestet. Es hat sich aber gezeigt, dass gerade für 
die intermolekulare, direkte Aldolreaktion (S)-Prolin oftmals der beste Katalysator ist. 
Primäre Aminosäuren katalysieren die Aldolreaktion in der Regel nur mit geringen 
Umsätzen. Sekundäre Aminosäuren, die kein Pyrrolidingrundgerüst besitzen, sind in 
der Regel schlechte Katalysatoren. Die besondere Fähigkeit des Prolins kann mit der 
hohen Tendenz des Pyrrolidin-Stickstoffes zur Bildung von Enaminen erklärt werden. 
Zudem sind diese Enamine besonders nucleophil.60 
 
1.3.2.4   Mechanismus der intermolekularen, (S)-Prolin-katalysierten     
 Aldolreaktion 
 
Der Mechanismus der Prolin-katalysierten Aldolreaktion ist identisch mit dem bislang 
akzeptierten Mechanismus der Typ1-Aldolasen. Nach dieser Vorstellung bildet Prolin 
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mit der Methylenkomponente 63 zunächst ein Carbinolamin (78), welches unter 
Abspaltung von Wasser in ein Iminium-Ion (79) übergeht (Abbildung 23).  
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Abbildung 23: Katalysecyclus der intermolekularen (S)-Prolin-katalysierten Aldol-
reaktion nach Houk und List. 
 
Dieses Iminium-Ion tautomerisiert zum (E)-konfigurierten Enamin (80). Während der 
nächsten Schrittes, der eigentlichen C-C-Verknüpfung, wird die Akzeptorkomponente 
durch Protonierung der Prolinsäurefunktion an das Enamin (81) koordiniert. Durch 
diese Wasserstoffbrücken-Koordination ist die Geometrie des Übergangszustandes 
bestimmt, wodurch auch die hohe Diastereo- und Enantioselektivität erklärt werden 
kann. Dieser Übergangszustand kann auch als eine Art metallfreier Zimmermann-
Traxler-Übergangszustand angesehen werden. Nach der C-C-Knüpfung wird das 
Iminium-Ion (82) durch Hydrolyse zum Aldolprodukt (76) und (S)-Prolin gespalten.61 
 
1.3.3    Prolin-katalysierte Mannich-Reaktionen 
1.3.3.1 Allgemeines 
 
Die klassische Mannich-Reaktion ist die Umsetzung von Formaldehyd (84) und 
einem Amin (85) mit einer enolisierbaren Carbonylkomponente (63) zur 
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entsprechenden β-Aminocarbonylverbindung (86), die häufig auch als Mannich-Base 
bezeichnet wird (Abbildung 24).62,63 
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Abbildung 24: Die klassische Mannich-Reaktion. 
 
Die Mannich-Reaktion stellt einen Schlüsselschritt in vielen Natur- und 
Wirkstoffsynthesen dar, da die Mannich-Basen wertvolle Synthesebausteine sind, die 
ein breites Anwendungsspektrum gefunden haben (Abbildung 25).64  
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Abbildung 25: Anwendung von Mannich-Basen in der Wirkstoffsynthese. 
 
Die Nachteile der Mannich-Reaktion sind das Fehlen der Stereokontrolle sowie die 
Bildung von Nebenprodukten. Daher blicken vor allem diastereo- und 
enantioselektive Varianten auf eine lange Entwicklungsphase zurück. Das erste 
enantioselektive Verfahren wurde 1985 von unserem Arbeitskreis in Zusammenarbeit 
mit Steglich et al. entwickelt, bei dem chirale Enamine mit Acyliminoacetaten in 
praktisch diastereo- und enantiomerenreine α-Amino-γ-ketoester überführt wurden.65 
Ein erstes praktisches Verfahren zur regio- und enantioselektiven α-Amino-
methylierung, unter Zuhilfenahme einer dirigierenden Silylgruppe in α-Position zur 
Carbonylfunktion, wurde ebenfalls von uns entwickelt.66 
In den letzten Jahren ist das Interesse an asymmetrischen, katalytischen Varianten 
enorm gestiegen, was zum Durchbruch bei der diastereo- und enantioselektiven 
Durchführung dieser Reaktion führte. Diese Entwicklungen lassen sich in zwei 
Kategorien unterteilen, die metallkatalysierten und die organokatalysierten Mannich-
Reaktionen.67  
Die ersten Beispiele zur metallkatalysierten asymmetrischen Mannich-Reaktion 
stammen von Kobayashi,68 Sodeoka,69 Lectka70 und Jacobsen.71 Später folgten 
Arbeiten von Shibasaki,72 Trost,73 Jørgensen74 und vielen anderen, die das Interesse 
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an diesem Gebiet geweckt haben.75 Zusammenfassend lässt sich über die 
metallkatalysierten Mannich-Reaktion sagen, dass in der Regel hoch entwickelte, 
chirale Metallkatalysatoren verwendet werden. Dadurch ist der Einsatz bereits 
geringer Katalysatorbeladungen ausreichend für gute Ausbeuten und 
Stereoselektivitäten, während bei organokatalytischen Mannich-Reaktionen im 
Allgemeinen großzügigere Katalysatorbeladungen verwendet werden. 
 
1.3.3.2   Direkte Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion 
 
Nachdem von List et al. erfolgreich gezeigt werden konnte, dass die intermolekulare 
Aldolreaktion direkt in Gegenwart substöchiometrischer Mengen (S)-Prolin 
enantioselektiv durchgeführt werden kann, wurden neben Aldehyden weitere 
Akzeptoren wie Imine getestet. Unter Verwendung milder Reaktionsbedingungen hat 
List gezeigt, dass die Imine aus den Aldehyden (75) und para-Anisidin (87) in situ 
gebildet werden können, so dass wie bei der klassischen Mannich-Reaktion eine 
Dreikomponenten-Reaktion vorliegt.76 List et al. haben demonstriert, dass die 
Dreikomponenten-Mannich Reaktion durch (S)-Prolin mit einer hohen Stereokontrolle 
katalysiert wird. Die Stereoselektivitäten hängen wie im Fall der Aldol-Reaktion sehr 
von der Aldehydkomponente ab, allerdings können alle Beobachtungen der Aldol-
Reaktion nicht auf die Mannich-Reaktion übertragen werden (Abbildung 26).  
Aromatische Aldehyde ergaben in der Mannich-Reaktion hohe Enantioselektivitäten 
(ee >90%), während sie in der Aldol-Reaktion eher mäßige Ergebnisse lieferten      
(ee ~70%). Zudem konnte gezeigt werden, dass aliphatische α-substituierte 
Aldehyde nur moderate Enantioselektivitäten (ee ~70%) in der Mannich-Reaktion 
ergaben. Hingegen hohe in der Aldol-Reaktion (ee >90%). Die Verwendung von 
linearen Aldehyden hat sich in der Aldol-Reaktion wegen der konkurrierenden homo-
Aldol-Reaktion als problematisch erwiesen, in der Mannich-Reaktion werden neben 
hohen Ausbeuten auch hohe Enantioselektivitäten beobachtet. Bezüglich der 
Stereoselektivität sind die Beobachtungen ebenfalls umgekehrt. Während die Aldol-
Reaktion hoch anti-selektiv verläuft, ist die (S)-Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion 
hoch syn-selektiv. Dies kann mit der Si-enantiofacialen Selektivität des Imins erklärt 
werden, während die enantiofaciale Selektivität der Aldehyde Re ist.  
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Abbildung 26: (S)-Prolin-katalysierte, asymmetrische Dreikomponenten-Mannich-
Reaktion nach List et al. 
 
Unabhängig zu diesen Arbeiten haben Barbas III et al. eine (S)-Prolin-katalysierte 
Mannich-Reaktion mit vorgebildeten Iminoglyoxylsäureester entwickelt und zur 
Synthese verschiedener α-Aminosäuren verwendet.77  
 
1.3.3.3   Mechanismus der direkten, (S)-Prolin-katalysierten                    
 Dreikomponenten-Mannich-Reaktion 
 
Wie auch bei der Aldolreaktion bildet sich bei der Mannich-Reaktion zunächst aus 
dem Keton und (S)-Prolin unter Abspaltung von Wasser das Enamin 80       
(Abbildung 27). Das in situ gebildete (E)-konfigurierte Imin (89) kann sich nun nur 
von seiner Si-Seite an das Enamin 90 nähern, da andernfalls der Arylrest starke 
nicht-kovalente Wechselwirkungen mit der Prolin-Säurefunktion erfahren würde. 
Außerdem wird angenommen, dass das Imin durch die Prolin-Säurefunktion über 
eine Wasserstoffbrücke koordiniert wird. Nach erfolgter C-C-Knüpfung werden der 
Katalysator und das Mannich-Produkt freigesetzt. Die Überlegungen zum 
Übergangszustand stimmen mit theoretischen Berechnungen von Houk et al. 
überein.78  
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Abbildung 27:  Mechnismus der (S)-Prolin-katalysierten Dreikomponenten-Mannich-
Reaktion. 
 
Aus diesem Übergangszustand lassen sich auch die unterschiedlichen Ergebnisse 
der Aldol- und der Mannich-Reaktion erklären (Abbildung 28). 
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Abbildung 28: Übergangszustände der (S)-Prolin-katalysierten Aldol- und Mannich-
Reaktion. 
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1.4   Aufgabenstellung 
 
Im Rahmen dieser Arbeit sollten folgende Punkte bearbeitet werden: 
Zunächst sollte ein Protokoll zur asymmetrischen (S)-Prolin-katalysierten 
Aldolreaktion von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on79 (100, „Dioxanon“) mit 
verschiedenen Aldehyden (101) erarbeitet werden. In Anlehnung an die 
Kohlenhydrat-Biosynthese würde dieses Konzept einen effizienten Aufbau von 
Kohlenhydraten ermöglichen. 
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100 101 102  
 
Basierend  auf dem Whiteside´schen Inversionsprinzip sollte ausgehend von 102l ein 
(stereo-) divergentes Protokoll zur Synthese verschiedener Aldopentosen- und 
Derivaten entwickelt werden. 
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H3C CH3
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1,2-Addition
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Ein effizienter Zugang zu Aminozuckern und ihren Derivaten sollte via Prolin-
katalysierter Dreikomponenten-Mannich-Reaktion unter Verwendung von Dioxanon 
und verschiedenen Aldehyden erarbeitet werden. 
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Durch die asymmetrischen Synthesen von D-arabino- und L-ribo-Phytosphingosin (D-
arabino-56, L-ribo-56)  sowie 1-epi-(+)MK7607 (55) sollte das Potenzial dieser 
Methodik demonstriert werden. 
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Kapitel 2 
 
Haupteil 
2.1  Synthese von Ausgangsmaterialien 
2.1.1  Darstellung der Edukte 
 
2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (Dioxanon, 100) wurde in einer zweistufigen Synthese 
ausgehend vom Hydrochlorid des Aminotriols 103 nach Literaturvorschrift dargestellt 
(Abbildung 29).80 
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           63%
103 104 100  
Abbildung 29: Synthese von Dioxanon 100. 
 
Die Synthese nicht kommerziell erhältlicher Aldehyde wurde anhand von 
Literaturvorschriften durchgeführt. 
Bei der Synthese von 2,3-O-(Isopropyliden)-D-glycerinaldehyd (101m) wurde das 
kommerziell erhältliche 1,2:5,6-Diisopropyliden-D-mannitol (105) durch eine NaIO4-
vermittelte 1,2-Diolspaltung in den Aldehyd 101m überführt.81 Nach destillativer 
Reinigung und Überprüfung des Drehwerts wurde der Aldehyd sofort in den 
Hauptteil 
33 
nachfolgenden Reaktionen eingesetzt. Die Lagerung von 101m ist problematisch, da 
er einerseits stark zur Racemisierung neigt und sich andererseits leicht Oligomere 
bilden können. Um diese Probleme zu umgehen, wurde 101m daher immer frisch 
hergestellt (Abbildung 30). 
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Abbildung 30: Synthese von 2,3-O-(Isopropyliden)-D-glycerinaldehyd (101m). 
 
L-Garner-Aldehyd (101n) wurde ausgehend von L-Serin (106) in einer vierstufigen 
Synthese nach einer Vorschrift von Garner und Park synthetisiert (Abbildung 31).82 
Hierbei wurde zunächst die Aminfunktion N-Boc geschützt und anschließend in den 
Methylester 107 überführt. Nach Acetalisierung mit Dimethoxypropan wurde der 
Ester 108 mit DIBAL direkt zum L-Garner-Aldehyd reduziert. 
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Abbildung 31: Synthese von L-Garner-Aldehyd (101n). 
 
Der entsprechende N-Cbz-geschützte L-Garner-Aldehyd 101p wurde ausgehend 
vom käuflichen N-Cbz-geschützten L-Serinmethylester 109 analog wie 101n 
hergestellt (Abbildung 32).83 
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Abbildung 32: Synthese von Cbz-L-Garner-Aldehyd (101p). 
 
1,3-Dithian-2-carbaldehyd (101j) wurde durch Lithiierung von 1,3-Dithian (111) und 
nachfolgender Umsetzung des Carbanions mit DMF erzeugt (Abbildung 33).84 
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Abbildung 33: Synthese von 1,3-Dithian-2-carbaldehyd (101j). 
 
Bei der Synthese von (4S,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-
carbaldehyd (101q) wurde auf eine Vorschrift aus unserem Arbeitskreis 
zurückgegriffen, welche die Synthese des korrespondierenden Alkohols 115, 
ausgehend von D-Weinsäure (112) beschreibt.85 Die Oxidation zum Aldehyd 101q 
wurde nach Mukaiyama et al. via Swern-Oxidation durchgeführt (Abbildung 34).86 Bei 
der Swern-Oxidation sollte darauf geachtet werden, dass die vorgegebene 
Temperatur genau eingehalten wird, da sonst in Spuren eine Epimerisierung zu 
beobachten ist. Das Epimer lässt sich jedoch säulenchromatographisch an Kieselgel 
abtrennen. 
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Abbildung 34: Synthese von 101q. 
 
2.1.2  Darstellung der Organokatalysatoren 
 
Das TBS-geschützte trans-4-Hydroxy-(S)-prolin (118) konnte in drei Stufen aus 
trans-4-Hydroxy-(S)-prolin (116) dargestellt werden (Abbildung 35). Dabei wurde die 
sekundäre Aminfunktion von 116 zuerst mit Cbz-Cl geschützt,87 und anschließend 
die freie Alkoholfunktion in den TBS-Ether 117 überführt. Abschließend wurde 
hydrogenolytisch das Cbz-Carbamat gespalten, und damit das TBS-geschützte 
trans-4-Hydroxy-(S)-prolin (118) freigesetzt, welches aus Ethanol umkristallisiert 
werden konnte.88  
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Abbildung 35: Synthese von 118. 
 
Das vom (S)-Prolin (77) abgeleitete Tetrazol (123) konnte nach einer Vorschrift von 
Ley et al. erhalten werden.89 Bei dieser vierstufigen Synthese wurde zuerst die 
Säurefunktion von 119 in das Säureamid 120 überführt. Durch Behandeln von 120 
mit TsCl und Pyridin konnte das Nitril 121 erhalten werden, welches anschließend 
durch Umsetzung mit NaN3 und Cbz-Spaltung in das Tetrazol 123 transformiert 
wurde (Abbildung 36).     
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Abbildung 36: Synthese von 123. 
 
Das bicyclische Prolinderivat 126 wurde aus dem Hydrochlorid des Benzylesters 124 
generiert, welcher bei der Racematspaltung der Synthese des Medikamentes 
Ramapril® (ACE Inhibitor) anfällt. Dieses Edukt ist eine Lieferung der ehemaligen 
Höchst AG. Das Hydrochlorid 124 wurde zunächst durch Umsetzung mit NEt3 in das 
sekundäre Amin 125 überführt, aus dem nach Hydrogenolyse des Benzylesters die 
bicyclische Aminosäure 126 generiert wurde (Abbildung 37). 
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Abbildung 37: Synthese von 126. 
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Die beiden Prolinamide 127 und 128 wurden von Dr. Tim Balensiefer aus dem 
Arbeitskreis Enders hergestellt und von ihm freundlicherweise zur Verfügung gestellt 
(Abbildung 38).90,91  
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Abbildung 38:  Katalysatoren 127 und 128. 
 
2.2 Untersuchungen zur Prolin-katalysierten Aldol-
reaktion mit 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (100) 
2.2.1 Entwicklung und Optimierung allgemeiner Reaktions-
bedingungen 
 
Zu Beginn dieser Arbeit sollte untersucht werden, ob die diastereo- und 
enantioselektive, gekreuzte Prolin-katalysierte Aldolreaktion nach List et al. auf das 
Dioxanon (100) übertragbar ist.92 Dazu wurde zunächst ein Modellsystem, bestehend 
aus 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (100) und Isobutyraldehyd (101a), ausgesucht. 
Dieses System wurde mit Bedacht ausgewählt, da Nebenreaktionen wie z.B. 
Selbstkondensation des Aldehydes oder eine Kondensation des Aldolproduktes zum 
Enon, unwahrscheinlich waren (Abbildung 39).  
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Abbildung 39: Aldolreaktion zwischen 100 und 101a. 
 
Anfangs wurden die von List et al. veröffentlichten Bedingungen angewendet. Bei 
einer Katalysatorbeladung von 30 mol% (S)-Prolin in DMSO und RT wurde nach 65 
Stunden das gewünschte Aldolprodukt 102a mit einer Ausbeute von 91% isoliert. Es 
wird hoch diastereoselektiv (de ≥96%) das anti-Aldolprodukt gebildet. Bei diesem 
ersten Experiment wies 102a einen Enantiomerenüberschuss von 92% auf         
(siehe Tabelle 1, Eintrag 1). Aber im Unterschied zu den List-Bedingungen wurde 
das Dioxanon und Isobutyraldehyd im Verhältnis von 1:1 eingesetzt. Im Folgenden 
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wurden die Bedingungen so optimiert, dass sie hinsichtlich Ausbeute und ee noch 
bessere Ergebnisse lieferten. Dazu wurden vier Parameter variiert: Lösungsmittel, 
Temperatur, Katalysatorbeladung und das Katalysatorsystem selbst (sieheTabelle 1).  
 
Tabelle 1: Optimierung der Aldolreaktion zwischen 100 und 101a. 
Nr. Kat. [mol%] T [°C] LM Zeit [h] Ausbeute [%]a anti:synb ee [%]c 
1 (S)-77 [30] RT DMSO 65 91 >98:2 92 
2 (S)-77 [30] 2 DMSO 115 60 >98:2 93 
3 (S)-77 [10] RT DMSO/DMFd 96 65 >98:2 93 
4 (S)-77 [20] 2 DMSO/DMFd 115 60 >98:2 91 
5 (S)-77 [30] RT DMSO/DMFd 65 85 >98:2 88 
6 (S)-77 [20] RT DMF 48 47 >98:2 90 
7 (S)-77 [30] 2 DMF 120 97 >98:2 94 
8 (S)-77 [30] RT CHCl3 48 44 >98:2 90 
9 118 [20] 2 DMF 72 87 >98:2 97 
10 122 [20] 2 DMF 72 58 >98:2 89 
11 124 [30] RT DMSO 48 - - - 
12 125 [30] RT DMSO 48 - - - 
13 126 [20] RT DMSO/DMFd 92 35 >98:2 73 
14 127 [20] 2 DMF 72 Spuren n.b. n.b. 
15 128 [20] 2 DMF 72 44 n.b. 72 
16 129 [30] RT DMSO/DMFd 336 Spuren n.b. n.b. 
a Ausbeute von isoliertem 101a nach säulenchromatographischer Reinigung. 
b Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie. 
c Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase (Chiralpak AD, 
nHeptan/iso-Propanol 95:5). 
 
Wie man aus Tabelle 1 entnehmen kann, verläuft die Aldolreaktion zwischen 100 und 
101a hinsichtlich Ausbeute, anti:syn-Verhältnis und ee am besten mit einer 
Katalysatorbeladung von 30 mol% (S)-Prolin in DMF bei 2 °C. 102a konnte so nach 
120 Stunden (5 Tagen) mit einer Ausbeute von 97%, einem anti:syn-Verhältnis von 
≥98:2 und ee von 94% isoliert werden. Neben (S)-Prolin wurden weitere, auf Prolin 
basierende Katalysatoren, getestet (Abbildung 40). Besonders Katalysator 118 ist für 
diese Aldolreaktion in Bezug auf Ausbeute und Selektivität geeignet (Tabelle 1, 
Eintrag 9). Nach 72 Stunden konnte 102a mit einer Ausbeute von 87% und einem ee 
von sogar 97% erhalten werden. In allen getesteten Fällen, bei denen das anti:syn-
Verhältnis überprüft wurde, wurde eine hervorragende anti-Selektivität von ≥98:2% 
beobachtet. Das Verhältnis Dioxanon-Aldehyd betrug bei allen Versuchen 1:1. 
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Abbildung 40:  Organokatalysatoren die in der Reaktion von 100 mit 101a getestet   
wurden. 
 
Für die nachfolgenden Untersuchungen mit weiteren Aldehyden wurden die besten 
Bedingungen die mit Isobutyraldehyd und (S)-Prolin erzielt wurden, angewendet, da 
Prolin ein einfach zugänglicher Katalysator ist, der in beiden enantiomeren Formen 
kommerziell erhältlich ist.  
 
2.2.2  Verwendung verschiedener Aldehyde 
 
Nachdem erfolgreich gezeigt werden konnte, dass die Prolin-katalysierte 
Aldolreaktion nach List et al. auf Dioxanon (100) als Methylenkomponte übertragbar 
ist, und das diese Reaktion zudem mit einer sehr guten Ausbeute und mit einer 
hervorragenden Diastereo- sowie Enatioselektivität verläuft, stellte sich nun die 
Frage, ob neben Isobutyraldehyd auch andere Aldehyde verwendet werden können. 
Können beispielsweise Aldehyde eingesetzt werden, die in α-Position eine 
funktionelle Gruppe besitzen, wie z.B. eine Alkohol- oder Aminfunktion? Wenn ja, 
dann würde diese Methode den direkten Einstieg in die Naturstoffklasse der 
Kohlenhydrate ermöglichen (Abbildung 41). 
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Abbildung 41: (S)-Prolin katalysierte Aldolreaktion von 100 mit verschiedenen  
Aldehyden 101. 
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Zu Beginn wurden verschiedene aliphatische Aldehyde getestet. Die Aldolreaktion 
mit Cyclohexylcarbaldehyd (101b) zeigte ähnliche Ergebnisse wie die mit 
Isobutyraldehyd, während der besonders sterisch anspruchsvolle Pivaldehyd (101c) 
keine Aldolreaktion mehr einging. Darüber hinaus interessierte uns, inwiefern 
aliphatisch, lineare Aldehyde in dieser Reaktion eingesetzt werden können. Dafür 
wurde Pentadecanal (101d) ausgewählt, da das resultierende Aldolprodukt 102d als 
zentraler Baustein für die direkte asymmetrische Synthese von Sphingosinen 
verwendbar ist. Lineare Aldehyde sind in der gekreuzten Aldolreaktion 
problematisch, da sie als Konkurrenzreaktion eine Selbstaldolreaktion eingehen. 
Diese Selbstaldolreaktion dominiert umso mehr, je unreaktiver die andere 
Methylenkomponente ist. Unter den oben aufgeführten Reaktionsbedingungen wurde 
das Aldolprodukt 102d mit einer nur mäßigen Ausbeute von 28% isoliert, dafür aber 
mit sehr guten Selektivitäten (de >99%, ee = 92%). Diese Reaktion wurde später 
optimiert (siehe Kap. 2.5.1). 
Im Folgenden wurde Crotonaldehyd (101e), ein α,β-ungesättigter Aldehyd, 
eingesetzt, aber es konnte keine Bildung eines Aldolproduktes nachgewiesen 
werden. Formaldehyd (101f), in Form einer wässrigen Lösung, wie es von Córdova 
et al. beschrieben wurde,93 konnte ebenfalls nicht zur Reaktion gebracht werden.  
Darüber hinaus haben wir uns für aromatische Aldehyde interessiert. Aus der 
Literatur ist bekannt, dass aromatische Aldehyde zwar sehr gute Akzeptoren sind, 
aber die Aldolprodukte nur moderate Diastereo- und Enantioselektivitäten aufweisen. 
Es wurden drei aromatische Aldehyde getestet: Benzaldehyd (101g), ortho-
Chlorbenzaldehyd (101h) und Pyridin-2-carbaldehyd (101i). Wie schon aus der 
Literatur bekannt war, zeigten auch diese Untersuchungen, dass die Aldolprodukte in 
nur moderaten Ausbeuten gebildet wurden. Darüber hinaus sank die anti:syn-
Selektivität drastisch von >98:2 auf 4:1 bis 1.5:1. Die Enantioselektivitäten fielen 
ebenfalls geringer aus und lagen bei ee = 76% (102g), 86% (102h) und 25% (102i). 
Durch die geringe anti:syn-Selektivität konnte neben dem anti-Aldolprodukt auch das 
syn-Aldolprodukt isoliert werden, welches säulenchromatographisch leicht vom anti-
Isomer abgetrennt werden konnte. Die Enantiomerenüberschüsse der syn-
Aldolprodukte fallen in allen Fällen geringer aus als die der anti-Aldolprodukte.  
Wie schon oben angesprochen, sollte diese Methode bei Verwendung von                
α-funktionalisierten Aldehyden, einen direkten Einstieg in die Klasse Kohlenhydrate 
ermöglichen. Mit diesem Ziel vor Augen wurden solche Aldehyde ausgewählt, deren 
Aldolprodukte mit dem Dioxan selektiv und teilweise orthogonal geschützte 
Kohlenhydrate- und Derivate darstellen. 
Zunächst  haben wir uns auf Aldehyde beschränkt, die kein stereogenes Zentrum in 
α-Position zur Aldehydfunktion besitzen. Die Aldolreaktion mit 1,3-Dithian-2-
carbaldehyd (101j) verläuft mit einer guten Ausbeute von 88% und einer exzellenten 
anti:syn-Selektivität (>98:2). Allerdings liegt der Enantiomerenüberschuss bei 
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lediglich ee = 68%. Aus Kap. 2.2.1 ist hervorgegangen, dass der Katalysator 118 
neben (S)-Prolin ebenfalls sehr gute Ergebnisse in der Aldolreaktion zwischen 100 
und Isobutyraldehyd gezeigt hat. Aus diesem Grund wurde dieser Katalysator in der 
Aldolreaktion von 100 mit 101j verwendet, in der Hoffnung, den mäßigen ee zu 
verbessern. Neben dem Enantiomerenüberschuß (ee = 84%) konnte auch die 
Ausbeute verbessert werden (93%). Benzyloxyacetaldehyd (101k), ein linearer 
Aldehyd, konnte zwar mit hohen Selektivitäten umgesetzt werden (anti:syn >98:2,    
ee = 97%), allerdings wurde das Aldolprodukt 102k mit einer nur moderaten 
Ausbeute von 40% isoliert. Dies ist wieder auf die Selbstaldolreaktion zwischen 101k 
zurückzuführen. Die Selbstaldolreaktion zwischen 101k wurde kürzlich von 
MacMillan et al. beschrieben, die den ersten Schritt ihrer Zweischritt-Zucker 
Synthese darstellt.25 MacMillan et al. konnten diese Aldolreaktion (10 mol% (S)-
Prolin) mit einer Ausbeute von 73%, einem anti:syn-Verhältnis von 4:1 und ee von 
98% durchführen. Anschließend wurde Dimethoxyacetaldehyd (101l), als 60%ige 
wässrige Lösung eingesetzt. Auch in diesem Fall wird das Aldolprodukt hoch 
diastereo- und enantioselektiv gebildet (anti:syn = 94:6, ee = 94%). Zwar wird in 
Spuren das syn-Aldolprodukt gebildet, welches aber säulenchromatogrpahisch leicht 
abgetrennt werden kann. 
Nachdem erfolgreich gezeigt werden konnte, dass neben aliphatischen und 
aromatischen Aldehyden, auch α-funktionalisierte Aldehyde in der (S)-Prolin-
katalysierten Aldolreaktion mit 100 verwendet werden können, wurden nun 
funktionalisierte Aldehyde mit einem stereogenen Zentrum in α-Position untersucht. 
Hierbei stellte sich die Frage, ob ein chiraler Aldehyd einen Einfluss auf den 
Reaktionsverlauf nimmt. Ob ein matched oder mismatched Zustand vorlag, oder ob 
die Reagenzkontrolle (hier chirales Enamin) der Substratkontrolle (hier chiraler 
Aldehyd) überwiegt oder umgekehrt. Um dieses Verhalten aufzuklären, wurden 
verschiedene enantiomerenreine, α-substituierte Aldehyde verwendet. Es konnte 
gezeigt werden, dass bei (S)-konfigurierten, α-substituierten Aldehyden (S)-Prolin der 
geeignete Katalysator ist, während bei Verwendung von (R)-Prolin ein mismatched 
Zustand vorliegt. Zwar sinkt die Ausbeute, aber die Selektivität bleibt gleich     
(Tabelle 2, Eintrag m - p).  
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Tabelle 2:  (S)-Prolin-katalysierte asymmetrische Aldolreaktion von Dioxanon 100 mit 
Aldehyden 101 zu den Addukten 102 (siehe Abbildung 41). 
102 R Ausbeute [%]a anti:synb        ee [%]c 
a CH(CH3)2 97 >98:2 94 
b c-C6H11 89 >98:2 90 
c C(CH3)3 - - - 
d (CH2)13CH3 28 >100:1 92 
e CH=CHCH3 - - - 
f H - - - 
g C6H5 57 1.5:1        76 (49) 
h ortho-Cl-C6H4 73 4:1        86 (75) 
i 
N
 
61 4:1      25 (5) 
j 
S
S
 
88 
93d 
>98:2 
>98:2d 
68 
 84d 
k CH2OBn 40 >98:2 97 
l CH(OCH3)2 69 94:6 93 
me O O
H3C
CH3  
76 >98:2   ≥98f 
n BocN O
H3C
CH3  
80 >98:2   ≥96f 
oe BocN O
H3C
CH3  
31 >98:2   ≥96f 
p CbzN O
H3C
CH3  
80 >98:2 ≥96f 
qe O O
H3C
CH3
OBn
 
69 >98:2 ≥96f 
r O O
H3C
CH3
OBn
 
37 >98:2 ≥96f 
a Ausbeute von isoliertem 102 nach säulenchromatographischer Reinigung. 
b Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie sowie GC. 
c Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase  
d Kat 118 wurde verwendet. 
e (R)-Prolin wurde als Katalysator verwendet. 
f Basierend auf den ee-Werten des Aldehydes. 
 
Komplizierter wird es, wenn man diastereo- und enantiomerenreine  Aldehyde 
verwendet, die in α- und β-Position jeweils ein stereogenes Zentrum besitzen. Ein 
solcher Fall wurde mit dem von der D-Weinsäure abgeleiteten Aldehyd 101q 
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untersucht. Dieser Aldehyd ist in α-Position (S)-konfiguriert. Demnach sollte nach der 
oben aufgeführten Aussage mit (S)-Prolin ein matched-Zustand vorliegen. Diese 
Schlussfolgerung konnte durch das Experiment nicht bestätigt werden. Vielmehr 
wurde gezeigt, dass in diesem Fall ein mismatched Zustand vorliegt, die Ausbeute 
liegt nur bei 37%. Wird hingegen (R)-Prolin verwendet, so kann das Aldolprodukt mit 
einer Ausbeute von 69% isoliert werden. Aber in beiden Fällen, ist die anti:syn-
Selektivität >98:2. Da in allen Fällen enantiomerenreine Aldehyde verwendet wurden, 
entsprechen die Enantiomerenüberschüsse der Produkte, denen der Aldehyde. 
Die Tatsache, dass bei Verwendung des Aldehydes 101q mit (S)-Prolin ein 
mismatched Zustand vorliegt, obwohl dieser in α-Position (S)-konfiguriert ist, kann 
wahrscheinlich darauf zurückgeführt werden, dass die Re-Seite stärker als die Si-
Seite abgeschirmt ist. Dies wird vermutlich durch die Dioxolan-Einheit hervorgerufen, 
da sie die Konformation von 101q wesentlich bestimmt (siehe Kap. 2.2.3). 
 
2.2.3  Übergangszustand der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion 
 
Die hohe anti-Selektivität der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion von Dioxanon mit 
verschiedenen Aldehyden und die postulierten absoluten Konfigurationen können mit 
dem Houk-List-Modell erklärt werden.  
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Abbildung 42:   Postulierter Übergangszustand (Houk-List-Modell) für die (S)-Prolin-
katalysierte Aldolreaktion von 100 mit Aldehyden 101. 
 
Demnach bildet (S)-Prolin unter Abspaltung von Wasser mit 100 zunächst das 
chirale Enamin 130. Durch eine intermolekulare Wasserstoffbrückenbindung 
zwischen der Säurefunktion des Prolins und der Carbonylfunktion des Aldehyds wird 
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der Aldehyd an das Enamin (131) koordiniert. Der Aldehyd wird bevorzugt von seiner 
Re-Seite an die Si-Seite des Enamins koordiniert. Da in diesem Fall ein cyclisches 
Keton vorliegt, wird immer ein (E)-Enamin gebildet, wodurch die hohe anti:syn-
Selektivität erklärt werden kann (Abbildung 42). 
Nach dieser Vorstellung sollten chirale Aldehyde mit (S)-Prolin bevorzugt eine 
Aldolreaktion eingehen, wenn deren Re-Seite weniger abgeschirmt ist und 
umgekehrt. Damit lässt sich auch die Beobachtung aus Kap. 2.2.2 erklären, bei der 
zunächst (R)-Prolin widererwartet der geeignete Katalysator für die Aldolreaktion von 
100 mit 101q ist. Aber eine Analyse der Zugänglichkeit der Aldehydfunktion hat 
ergeben, dass in diesem Fall die Si-Seite weniger stark abgeschirmt ist als die       
Re-Seite (Abbildung 43). 
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Abbildung 43: Ansicht auf die sterisch stärker abgeschirmte Re-Seite von 101q. 
 
2.2.4  Relative und absolute Konfiguration 
 
Der Nachweis der relativen Konfiguration erfolgte durch NMR-Spektroskopie und 
Vergleich mit Literaturdaten.  
Die Konformation von β-Hydroxyketonen wurde bereits ausführlich untersucht, so 
dass man anhand der 3JHAHB-Kopplungskonstante bestimmen kann, ob das anti- oder 
syn-Isomer vorliegt.94 
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Abbildung 44: Postulierte Konformationen für das anti- und das syn-Aldolprodukt. 
 
Die beiden diastereomeren syn- und anti-Aldolprodukte existieren in der Regel in 
einer durch intramolekulare OH-Brückenbindung stabilisierten sechsgliedrigen 
Sesselkonformation. Tragen die α- und β-C-Atome ein Proton, so ist die 3JHAHB-
Kopplungskonstante für das syn-Isomer kleiner als für das anti-Isomer. Dieser Effekt 
kann mit den in Abbildung 44 dargestellten Konformationen erklärt werden. 
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Durch die intramolekulare Wasserstoffbrückenbindung befindet sich das Proton HB 
des anti-Aldolproduktes in der pseudo-axialen Position und der größere Rest R in der 
günstigeren äquatorialen Position. Dies konnte am Dioxanonsystem bereits mittels 
Röntgenstruktur nachgewiesen werden.95 Analog wird angenommen, dass sich im 
Falle des syn-Aldolproduktes der Rest R ebenfalls in der günstigeren äquatorialen 
Position befindet, wodurch HB nun gauche zu HA steht. Damit beträgt der 
Diederwinkel des anti-Aldolproduktes >150° und eine Kopplungskonstante von         
6-9 Hz ist zu erwarten. In der syn-Konformation haben die beiden Protonen HA und 
HB durch die gauche Anordnung einen Diederwinkel von ca. 60°. Nach der Karplus-
Beziehung96 entspricht dieser Winkel einer Kopplungskonstante von ca. 2-4 Hz.  
 
Tabelle 3: Vergleich der 3JHH-Kopplungskonstanten der Aldolprodukte 102. 
102 3JHAHB (anti) 3JHAHB (syn) 
a 7.9 - 
b 7.4 - 
f 6.9 - 
g 7.7 2.7 
h 6.0 1.5 
i 4.7 2.5 
j 4.2 - 
k 6.0 - 
l 2.7 - 
n 7.0 - 
q 8.0 - 
 
In Tabelle 3 sind die Kopplungskonstanten der anti-Aldolprodukte 102 a-l, n, q und 
der syn-Aldolprodukte 102g-i aufgeführt. Im Fall von 102m, o, p und r waren die 
Kopplungskonstanten nicht aufgelöst, da die Protonensignale mit anderen 
überlagern. Wegen des hoch anti-selektiven Reaktionsverlaufes wird aber 
angenommen, dass die Reaktion mit diesen Aldehyden ebenfalls anti-selektiv 
verlaufen ist. Im Fall von 102m konnte dies an späterer Stelle nachgewiesen werden 
(siehe Kap. 2.2.6). Aus der Tabelle kann man entnehmen, dass die 
Kopplungskonstanten für die anti-Aldolprodukte in der Regel um die 7 Hz betragen. 
Die Kopplungskonstante wird kleiner, wenn der Rest R Heteroatome trägt, denn 
diese Heteroatome können die Wasserstoffbrücke des β-Hydroxyketons stören. 
Besonders deutlich ist dieser Effekt bei dem Aldolprodukt 102l zu sehen. Der Wert 
der Kopplungskonstante liegt bei 2.7 Hz, was für eine deutliche gauche Anordnung 
von HA und HB spricht. Dies lässt sich damit erklären, dass die Wasserstoffbrücke zu 
der Ketofunktion durch die benachbarte Acetalfunktion enorm gestört wird. Es konnte 
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später gezeigt werden, dass 102l wie zu erwarten in der anti-Konfiguration vorliegt 
(siehe Kap. 2.3.1).  
Die angegebenen absoluten Konfigurationen sind im Einklang mit den Resultaten 
verwandter Aldolreaktionen.97 Die absoluten Konfigurationen einiger Aldolprodukte 
konnten polarimetrisch durch Vergleich mit unabhängig synthetisierten 
Aldolprodukten bestätigt werden.95 
 
2.2.5 Direkte organokatalytische de novo Synthese von 
Kohlenhydraten  
 
Die organokatalytisch direkt zugänglichen Aldolprodukte aus 2,2-Dimethyl-1,3-
dioxan-5-on und verschieden α-funktionalisierten Aldehyden stellen selektiv und zum 
Teil orthogonal, mehrfach geschützte Zucker und Aminozucker dar.  
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Abbildung 45: Selektiv und zum Teil orthogonal geschützte Zucker und    
Aminozucker. 
 
So konnte zum ersten Mal gezeigt werden,98 dass organokatalytisch verschiedene 
geschützte Kohlenhydrate in einem Schritt hergestellt werden können, wie z.B.         
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5-Desoxy-L-Ribulose (102j), L-Ribulose (102k), D-erythro-Pentos-4-ulose (102l),       
D-Psicose (102m), 5-Amino-5-desoxy-L-psicose (102n,p), 5-Amino-5-desoxy-L-
tagatose (102o), D-gulo-2-Heptulose (102q) und D-talo-2-Heptulose (102r) 
(Abbildung 45).99  
Bei dieser [C3+Cn]-Strategie werden Ketozucker gebildet, bei der die Kettenlänge 
variabel ist. Es liegt ein modulares Konzept zu Grunde, denn durch die Wahl der 
Aldehydkomponente können verschiedene Ketozucker hergestellt werden. Der 
Wechsel von (S)- zu (R)-Prolin als Katalysator führt jeweils zu den spiegelbildlichen 
Konfigurationen an den Aldol-C3/C4-Zentren. So können Ketozucker der D-Reihe 
(natürlich) aber auch die der L-Reihe (unnatürlich) auf direktem Weg synthetisiert 
werden. 
Ein weiterer Vorteil ist, dass das Substitutionsmuster des Aldehydes flexibel gewählt 
werden kann, gezeigt durch die Verwendung der Aldehyde 101j-n, p, q. Auf diese Art 
werden Aminozucker erhalten, die auf herkömmliche Weise sehr aufwändig 
synthetisiert werden müssten. Durch den Wechsel von 101n zu 101p wurde auch 
gezeigt, dass die Schutzgruppe an der Aminfunktion ebenfalls variabel ist, was für 
eine synthetische Anwendung von großer Bedeutung ist. Auch die Synthese von      
D-gulo- und D-talo-2-Heptulose 101q und 101r verdeutlicht das synthetische 
Potenzial dieser Methode. Auf diese Weise wurden komplexe und selektiv 
geschützte C7-Zucker in nur einem Schritt erhalten. Darüber hinaus stellen diese 
beiden Aldolprodukte beispielsweise Vorläufer zur Synthese von Carbazuckern dar 
(siehe Kap. 2.4).  
Im Falle der geschützten D-erythro-Pentos-4-ulose (101l) liegt eine sogenannte Oxo- 
oder Ketoaldose vor, wobei die Reduktion der Ketofunktion zu Aldopentosen führt. 
Da die Aldehydfunktion als Dimethoxyacetal geschützt ist, kann eine Transformation 
der Ketofunktion von 101l chemoselektiv durchgeführt werden, was das synthetische 
Potenzial dieser Methodik demonstriert (siehe Kap. 2.3). Diese Strategie zur 
Synthese von Aldosen wird nach Whitesides et al. als “inversion strategy“ 
bezeichnet.100 
Die hier vorgestellte [C3+Cn]-Strategie stellt somit ein praktikables Verfahren zur 
divergenten und direkten Synthese unterschiedlich geschützter Kohlenhydrate und 
Derivate dar. Die synthetische Klasse dieser Methodik zeigt sich bei der Darstellung 
von höheren und seltenen Zuckern, die nun durch einfache Variation der 
Aldehydkomponente sofort zugänglich sind.  
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2.2.6  Selbstaldolreaktion von Dioxanon 
 
Ausführliche Untersuchungen der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion von Dioxanon 
haben gezeigt, dass 100 in der Lage ist, eine homo-Aldolreaktion einzugehen. 
Dieses Aldolprodukt stellt die geschützte (S)-Dendroketose (132) dar, die ein 
unnatürlicher Ketozucker ist. Die Aldolreaktion verläuft mit einer Ausbeute von 57% 
und hoch enantioselektiv (94% ee). Dieses Beispiel zeigt, dass prinzipiell auch 
Ketone als Carbonylkomponente unter Bildung eines quartären Zentrums fungieren 
können (Abbildung 46).  
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Abbildung 46:  (S)-Prolin-katalysierte asymmetrische Aldolreaktion zweier Moleküle 
100 zur doppelt Acetonid-geschützten (S)-Dendroketose (132).  
 
Daraufhin wurden erste Untersuchungen zur Umsetzung von 100 mit Ketonen, als 
Akzeptorkomponente, durchgeführt. Diese wurden mit Trifluoracetophenon 133 
durchgeführt, da 133 mit (S)-Prolin kein Enamin bilden kann und reaktiv genug sein 
sollte, eine Aldolreaktion mit 100 einzugehen. Allerdings konnte bei diesen ersten 
Experimenten die Bildung eines gekreuzten Aldolproduktes nicht nachgewiesen 
werden (Abbildung 47). 
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Abbildung 47:  Versuch zur gekreuzten Aldolreaktion zwischen Dioxanon (100) und 
Trifluoracetophenon (132). 
 
2.2.7  Synthese von D-Pscicose (135) 
 
Bei der (R)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion von Dioxanon 100 mit                      
2,3-O-(Isopropyliden)-D-glycerinaldehyd (101m) wird die doppelt Acetonid-geschützte 
D-Psicose (102m) erhalten. Die Aldolreaktion verläuft mit einer Ausbeute von 76% 
und konnte problemlos im Grammaßstab durchgeführt werden. So konnten aus 
einem 7.7 mmol Experiment 1,52 g der geschützten D-Psicose gewonnen werden. Im 
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Folgenden wurde die Entschützung zur D-Psicose (135) untersucht. Acetonid-
schutzgruppen sind besonders säurelabil, so dass zunächst verschiedene saure 
Bedingungen ausprobiert wurden (Tabelle 4). 
 
Tabelle 4: Versuche zur Entschützung von 102m zur D-Psicose (135) 
Nr. Bedingung Umsatz Ausbeute 
1 (1N) HCl/THF unvollständig n.b. 
2 (1N) HCl/H2O unvollständig n.b. 
3 DOWEX vollständig quantitativ 
   
Aus der Tabelle geht hervor, dass DOWEX, ein saures Ionenaustauscherharz, 
besonders zur Entschützung von 102m geeignet war. Eine vollständige 
Entschützung zur D-Psicose konnte innerhalb weniger Stunden (ca. 4h) erreicht 
werden (Abbildung 48). Wird das Aldolprodukt in reiner Form eingesetzt, erhält man 
nach abfiltrieren des Ionenaustauscherharzes über Glaswolle, die D-Pscicose in 
reiner Form, welche gegebenenfalls noch über ein kurzes Kieselgelbett abfiltriert 
werden muss. 
Bei der Verwendung von HCl wurde kein vollständiger Umsatz beobachtet. Aufgrund 
der problematischen Reinigung von D-Psicose wurde keine Ausbeute bestimmt. 
Der Nachweis der Ketohexose 135 erfolgte durch spektroskopische Vergleiche der 
1H- und 13C-NMR-Spektren, sowie Retentionszeiten (HPLC) und des Drehwertes mit 
einer kommerziell erhältlichen Probe. Das Verhältnis der in Lösung vorliegenden      
α-, β-Psicopyranose- und α-, β-Psicofuranoseform entspricht den Daten aus der 
Literatur.101 Die Bestimmung erfolgte durch Integration der 13C-Acetalsignale.  
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Abbildung 48: Entschützung von 102m zur D-Psicose (135, Gemisch der vier 
isomeren Formen α- und β-D-Psicopyranose und α- und β-D-Psicofuranose). 
 
Da 135 einen hohen Marktwert besitzt (1 g kosten bei Sigma® 350,23 Euro), stellt 
diese Methode eine preiswerte und effiziente Alternative dar. 
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2.3  Whiteside´sches Inversionsprinzip 
 
Durch Transformation der Ketofunktion von 102l können auf einfachem Wege 
diverse selektiv-geschützte Aldopentosen synthetisiert werden. Neben der Reduktion 
ist besonders die reduktive Aminierung von Bedeutung, da auf diese Weise 
Aminozucker erhalten werden. Desweiteren sind die 1,2-Addition, Olefinierung und 
eine nachfolgende Reduktion der Doppelbindung sowie die Desoxygenierung 
interessante Transformationen. Neben der generellen Durchführbarkeit dieser 
Reaktionen ist z.B. ein diastereoselektiver Reaktionsverlauf von genauso großem 
Interesse wie die Kontrolle über die Diastereoselektivität (Abbildung 49). 
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Abbildung 49: Transformationen der Ketofunktion von 102l. 
 
Zu Beginn dieser Arbeiten wurde die (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von 100 mit 
101l im größeren Maßstab durchgeführt, so dass aus einem 80 mmol Experiment 
11,2 g 102l (56%, de = 88%, ee = 93%, 20 mol% (S)-Prolin) gewonnen werden 
konnten. Anhand dieses Versuches wird offenbar, dass diese Reaktion ohne 
Probleme im großen Maßstab durchführbar ist, bei nahezu identischer 
Stereoselektivität. Lediglich die Ausbeute sank von 69% auf 56%.  
 
2.3.1  Diastereoselektive Reduktion von 102l. 
 
Aus der Literatur sind bereits zahlreiche Arbeiten über die diastereoselektive 
Reduktion von β-Hydroxyketonen bekannt, allerdings beschränken sich die meisten 
Untersuchungen auf acyclische Substrate.102 Nur wenige Beispiele beschreiben eine 
Hauptteil 
50 
diastereoselektive Reduktion von β-Hydroxyketon, bei der die Ketogruppe Teil des 
Sechsrings ist und sich eine β-Hydroxyfunktion in der Seitenkette befindet. 
Eine diastereoselektive Methode zur Generierung von anti-1,3-Diolen, ausgehend 
von β-Hydroxyketonen, ist die sog. Evans-Reduktion, bei der als Reduktionmittel 
NMe4HB(OAc)3 verwendet wird.103 Diese Reaktion ist besonders gut für acyclische 
Fälle 136 untersucht worden und es wird davon ausgegangen, dass das Borat 137 
an die Hydroxyfunktion koordiniert und dadurch ein intramolekularer Hydridtransfer 
138 stattfindet. Dabei erfolgt der Hydridtransfer über einen sechsgliedrigen 
sesselförmigen Übergangszustand (Abbildung 50).104  
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Abbildung 50: Diastereoselektive Reduktion von β-Hydroxyketonen zu anti-
konfigurierten 1,3-Diolen nach Evans. 
 
Wendet man die Evans-Reduktion auf das Keton 102l an, erhält man das Diol 141 
mit einer Ausbeute von 95% (de ≥96%), aber anstatt des erwarteten anti-1,3-Diols 
wurde nur die selektive Bildung des syn-1,3-Diol beobachtet. Es wird vermutet, dass 
die hohe syn-Selektivität ebenfalls durch einen intramolekularen Hydridtransfer 
entsteht (140). Durch die twisted-boat-Konformation des Dioxanonrestes erfolgt der 
Hydridtransfer selektiv von Si-Seite der Carbonylfunktion, wodurch das 1,3-syn-Diol 
141 gebildet wird (Abbildung 51), welches eine geschützte D-Ribose darstellt. 
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Abbildung 51: syn-selektive Reduktion von 102l. 
 
Durch Überführung von 141 in das bicyclische Carbonat (142) konnte die relative 
Konfiguration NMR-spektroskopisch zweifelsfrei aufgeklärt werden. Die Bildung des 
Carbonates 142 wurde zuerst mit Phosgen (als 20%ige Toluollösung) und NEt3 
durchgeführt. Nach 2 Stunden konnte das gewünschte Carbonat mit 91% isoliert 
werden, allerdings ist unter diesen Bedingungen eine Epimerisierung an C2 
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eingetreten. Verwendet man anstelle von Phosgen Carbonyldiimidazol (CDI), so 
kann 142 epimerisierungsfrei erhalten werden (Abbildung 52). 
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Abbildung 52: Überführung von 141 in das bicyclische Carbonat 142. 
 
NOE-Experimente verhalfen zur Aufklärung der relativen Konfiguration von 142, 
womit auch die anti-Konfiguration von 102l bewiesen ist. (Abbildung 53).  
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Abbildung 53: Beobachtete, relevante NOE-Verstärkungen zur Zuordnung der 
relativen Konfiguration von 142. 
 
Neben den beobachteten NOE-Verstärkungen bekräftigen die 3JHH-Kopplungs-
konstanten zwischen H2-H3 (10.1 Hz) und H3-H4 (7.9 Hz) die in Abbildung 53 
vorgeschlagene Struktur. Diese Werte verdeutlichen nochmals die all-trans-
Konfiguration. 
Nach der erfolgreichen Synthese des syn-Diols 141, wurde nun die anti-selektive 
Reduktion von 102l untersucht. Bei dem Versuch das freie β-Hydroxyketon 102l    
anti-selektiv mit L-Selectrid bei −78 °C in THF zu reduzieren, wurde eine Selektivität 
von 2:1 zu Gunsten des syn-1,3-Diols erzielt. Um die Selektivität der anti-Reduktion 
zu steigern, wurde 102l in den TBS-Ether 143 überführt. Da 102l im Basischen sehr 
leicht zur Epimerisierung neigt, müssen bei der Einführung der TBS-Gruppe sehr 
milde Bedingungen gewählt werden. Es wurde dabei auf eine Methode nach Ince 
aus unserem Arbeitskreis zurückgegriffen, nach der die Schützung von 102l mit      
2,6-Lutidin und TBSOTf bei −78°C mit einer Ausbeute von 98% erfolgte       
(Abbildung 54).105  
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Abbildung 54: TBS-Schützung von 102l. 
 
Das TBS-geschützte Aldolprodukt 143 konnte nun unter gleichen Bedingungen hoch 
diastereoselektiv (de ≥96%) in das anti-1,3-Diol 144 überführt werden (Abbildung 
55). Die hohe Induktion wird vermutlich durch eine effektive Abschirmung der          
Si-Seite der Carbonylfunktion durch die Dimethoxyacetalfunktion hervorgerufen. 
Anders als 102l haben die beiden Protonen HA und HB in 143 eine gauche 
Anordnung, was aus der Kopplungskonstante von 3JHAHB = 1.8 Hz hervorgeht. Bei 
143 wird die Wasserstoffbrückenbindung aufgehoben und die sterisch sehr 
anspruchsvolle OTBS-Gruppe dreht sich in die günstigere pseudo-äquatoriale 
Position, wodurch sich die Dimethoxyacetalfunktion hinter der Carbonylfunktion 
befindet. Dadurch wird die Si-Seite effektiv angeschirmt und ein Angriff kann so nur 
noch bevorzugt von der Re-Seite stattfinden. Der Alkohol 144 entspricht einer 
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Abbildung 55: Hoch anti-selektive Reduktion von 143. 
 
Am Beispiel der dreifach geschützten L-Lyxose 144 wurde versucht, das 
Dimethoxyacetal chemoselektiv in Gegenwart des Acetonides zu spalten. Dabei 
wurde auf eine kürzlich veröffentliche Arbeit von Fujioka et al.106 zurükgegriffen, die 
beobachtet haben, dass Aldehydacetale unter Verwendung von TMSOTf oder 
TESOTf und 2,6-Lutidin selektiv in Gegenwart von Ketonacetalen gespalten werden 
können. Diese Ergebnisse konnten auf 144 übertragen werden. Die 
Dimethoxylacetaleinheit von 144 wurde mittels TMSOTf und 2,6-Lutidin in DCM bei   
0 °C entfernt. Der resultierende Aldehyd 146 liegt nur in Spuren vor, da dieser 
spontan zum Lactol 145 cyclisiert (Abbildung 56). Aus den NMR-Daten wurde ein 
Epimerenverhältnis am anomeren Zentrum von 2:1 bestimmt, allerdings konnte 
dieses Verhältnis nicht den α- und β-Anomeren zugeordnet werden.   
 
selektiv- und orthogonal-geschützten L-Lyxose.  
Hauptteil 
53 
O O
H3C CH3
OH OTBS
OCH3
OCH3
O O
H3C CH3
OH OTBS
OO O
H3C CH3
O
OH
OTBS
2:1
H
3 0.24
TMSOTf, 2,6-Lutidin,
            51%
144 145 146
*
:
 
Abbildung 56: Chemoselektive Acetal-Entschützung von 144. 
 
2.3.2  Diastereoselektive reduktive Aminierung 
 
Nachdem durch die syn- und anti-selektive Reduktion von 102l bzw. 143 die 
geschützten Aldopentosen D-Ribose und L-Lyxose auf direktem Weg zugänglich 
sind, stellte sich nun die Frage, ob via reduktiver Amininerung der Carbonylfunktion 
die entsprechenden Aminozucker erhältlich sind. Dabei wurde neben der generellen 
Durchführbarkeit ein besonderer Wert auf einen diastereoselektiven Reaktionsverlauf 
gelegt und auf die Frage, ob die Diastereoselektivität steuerbar ist.  
Als reduktive Aminierung bezeichnet man eine Reaktion von Aldehyden oder 
Ketonen mit Ammoniak, primären oder sekundären Aminen, die in Anwesenheit 
eines Reduktionsmittels die entsprechenden primären, sekundären oder tertiären 
Amine ergeben. Diese Reaktion beinhaltet zuerst die Bildung eines N,O-Acetals 149, 
welches durch Abspaltung von Wasser in ein Imin übergeht. Unter den neutral bis 
leicht sauren Reaktionsbedingungen wird das Imin zum Iminiumion 150 protoniert, 
welches abschließend zum Amin 151 reduziert wird (Abbildung 57).107  
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Abbildung 57: Allgemeiner Mechanismus der reduktiven Aminierung. 
 
Man spricht von einer direkten reduktiven Aminierung wenn die Carbonyl-
Komponente zusammen mit dem Amin und dem Reduktionsmittel in einer 
Dreikomponenten Reaktion miteinander reagieren. Dabei wird zuerst das Imin in situ 
gebildet und anschließend zum Amin reduziert. Bei der direkten reduktiven 
Aminierung ist die Wahl des Reduktionsmittels von entscheidender Bedeutung, da 
chemoselektiv das Imin in Gegenwart einer Carbonylkomponente reduziert werden 
soll. Besonders NaBH3CN und NaHB(OAc)3 sind für eine direkte Durchführung 
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geeignet. Die Chemoselektivität dieser Reduktionsmittel wird durch den pH-Wert des 
Reaktionsmediums bestimmt. Im sauren Milieu (pH 3-4) werden Aldehyde und 
Ketone besonders effektiv und schnell reduziert, was bei höheren pH-Werten nicht 
mehr zutrifft. Bei pH 6-8 werden die basischeren Imine protoniert, welche dann 
bevorzugt und schneller als Aldehyde und Ketone reduziert werden.108 Wird das Imin 
zunächst vorgebildet, dann isoliert und anschließend in einer zweiten Reaktion 
reduziert, so spricht man von einer indirekten reduktiven Aminierung. 
In Anlehnung an die Ergebnisse aus Kap. 2.3.1 wurde zuerst eine direkte reduktive 
Aminierung von 102l durchgeführt, in der Hoffnung die syn-Selektivität übertragen zu 
können. Es wurden Bedingungen in Anlehnung an Arbeiten von Abdel-Magid et al. 
angewendet. Die Reaktion wurde in Gegenwart von Benzylamin, NaHB(OAc)3 und 
HOAc in DCM bei RT durchgeführt (Abbildung 58). Nach 24 Stunden konnte das 
reduktiv aminierte Produkt 152 mit einer Ausbeute von 81% isoliert werden. 
Allerdings verläuft die Reaktion unter diesen Bedingungen völlig unselektiv und es 
wurde ein Epimerengemisch von ca. 1:1 gebildet. Nach Variation verschiedener 
Parameter (siehe Tabelle 5) konnte die Diastereoselektivität auf 1.7:1 zugunsten des 
syn-1,3-Aminoalkohols verbessert werden.  
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Abbildung 58: Direkte reduktive Aminierung von 102l. 
 
Tabelle 5: Versuche zur Optimierung der Diastereoselektivität der direkten, 
reduktiven Aminierung von 102l. 
Nr. Red. Mittel / Äq. LM T Zeit BnNH2 HOAc Ausbeute syn/antia 
1 NaHB(OAc)3 / 2  CH3CN -24 °C 1 Tag 1.1 Äq. 2.0 Äq. Spuren n.b. 
2 NaHB(OAc)3 / 1.4  DCM RT 1 Tag 1.0 Äq. 1.0 Äq. 81 1:1 
3 NaHB(OAc)3 / 1.4 DCM -24 °C 7 Tage 1.0 Äq. 1.0 Äq. 84 1.7:1 
4 NaHB(OAc)3 / 1.4 DCM RT 1 Tag 1.1 Äq. - n.b. 1.6:1 
5 NMe4HB(OAc)3 / 1.4  CH3CN -24 °C 7 Tage 3.0 Äq. 1.0 Äq. Spuren n.b. 
6 NMe4HB(OAc)3 / 1.4  DCM -24 °C 7 Tage 3.0 Äq. 1.0 Äq. Spuren n.b. 
a Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie. 
 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die reduktive Aminierung von 102l zwar in 
guten Ausbeuten durchführbar ist, aber ein diastereoselektives Protokoll nicht 
erarbeitet werden konnte.  
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Bei der Reduktion des TBS-Ethers 143 mit L-Selectrid wird hoch stereoselektiv das 
anti-1,3-Diol 144 gebildet. So wurde 143 in der reduktiven Aminierung eingesetzt, in 
der Hoffung die Selektivität auf diese Reaktion zu übertragen.  
Führt man die reduktive Aminierung in Gegenwart von jeweils einem Äquivalent 
HOAc und BnNH2 sowie 1.4 Äquivalenten NaHB(OAc)3 in DCM bei 2 °C durch, wird 
hoch diastereoselektiv der selektiv-geschützte anti-1,3-Aminoalkohol 153 gebildet 
(Abbildung 59), welcher in seiner geschützten Form der 4-Amino-4-desoxy-L-lyxose 
entspricht. 
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Abbildung 59: Hoch anti-selektive direkte Aminierung von 143. 
 
Die Induktion bei dieser Reaktion basiert wahrscheinlich auf der schon in Kap. 2.3.1 
vorgestellten Konformation von 143. Abschließend wurde die TBS-Gruppe durch 
Einwirkung von TBAF entfernt (Abbildung 60), damit durch NMR-spektroskopische 
Vergleiche der d.r. der reduktiven Aminierung von 102l bestimmt werden konnte (vgl. 
Abbildung 58). 
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Abbildung 60: TBS-Entschützung mittels TBAF. 
 
2.3.3  Nucleophile Substitutionen  
2.3.3.1 Azidaustausch 
 
Die stereoselektive Synthese des syn-1,3-Aminoalkohols ausgehend von 102l war 
via reduktiver Aminierung nicht möglich. Eine andere Möglichkeit, allerdings ein 
Umweg, ist eine nucleophile Substitutionsreaktion ausgehend vom anti-1,3-Diols 
144. Dabei wurde auf ein Verfahren nach Müller-Hüwen aus dem Arbeitskreis Enders 
zurückgegriffen. Bei dieser Methode wird zunächst das Mesylat 154 aus dem Alkohol 
144 erhalten. Die Bildung des Mesylats 154 gestaltete sich jedoch besonders 
schwierig, da unter den beschriebenen Bedingungen keine Reaktion erfolgte. Es 
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wurde MsCl und NEt3 als Base verwendet. Verwendet man eine stärkere Base, z.B. 
Pyridin, so fand zwar die Bildung des Mesylats statt, allerdings isomerisiert die 
Acetonid-Schutzgruppe. Es bildeten sich zusätzlich die beiden mesylierten Fünfring-
Acetonide 155 und 156. Neben MsCl wurde MsOTf und Ms2O verwendet, aber bei 
Verwendung der Basen NEt3 und NEtiPr2 konnte keine Reaktion beobachtet werden 
(Abbildung 61).  
 
O O
H3C CH3
OH OTBS
OCH3
OCH3
144
O O
H3C CH3
OMs OTBS
OCH3
OCH3
154
Bedingungen
O
O
OTBS
OCH3
OCH3
MsO
H3C CH3
OMs
OTBS
OCH3
OCH3
O
O
H3C
H3C
155 156
 
Abbildung 61: Versuch zur Bildung des Mesylates 154. 
 
Erst bei der Verwendung von DMAP als Base wurde das Mesylat nahezu quantitativ 
(96%) gebildet, ohne dass die Acetonideinheit isomerisierte (Abbildung 62).  
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Abbildung 62: Bildung des Mesylats 154. 
 
Das Mesylat wurde anschließend in das Azid 157 überführt. Zur Darstellung des 
Azids wurde das Mesylat 154 mit NaN3 und 18-Krone-6 in DMF bei 100 °C 
umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 40 Stunden konnte das Azid mit einer 
Ausbeute von 82% isoliert werden (Abbildung 63).  
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Abbildung 63:  Mesylat-Azid-Austausch unter vollständiger Inversion des stereo-
genen Zentrums.  
 
Da die Reaktion nach einem SN2-Mechanismus verläuft, wird die Konfiguration am 
Zentrum des Azids invertiert und verläuft hoch selektiv (>99% laut GC). Die Inversion 
konnte aus den NMR-Daten durch die 3JHH-Kopplungskonstante und NOE-
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Experimente bestätigt werden. Die Kopplungskonstante für HA und HB beträgt        
3JHH = 9.1 Hz (Abbildung 64). 
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Abbildung 64: Relative Konfigurationsbestimmung von 157 mittels NMR-Spek-
troskopie. 
 
Die Reduktion des Azids 157 zum primären Amin 158 erfolgte mit Pd/C und H2 in 
MeOH bei RT. Nach Filtration über Glaswolle und Na2CO3 konnte das Amin 
quantitativ (>99%) erhalten werden, welches eine geschützte 4-Amino-4-desoxy-D-
ribose darstellt. Eine Reinigung an Kieselgel war nicht erforderlich. Alternativ wurde 
die Reduktion mit Lithiumaluminiumhydrid in THF durchgeführt. Neben der Reduktion 
des Azids zum Amin wurde auch eine partielle Entschützung des TBS-Ethers 
beobachtet. 
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Abbildung 65: Reduktions des Azids 157 zum primären Amin 158. 
 
2.3.3.2 Thiolaustausch 
 
Nach der erfolgreichen Einführung des Azids unter Inversion der Konfiguration wurde 
versucht, das Mesylat 154 gegen ein Thiolat-Anion auszutauschen. Auf diese Weise 
wären Thiozucker ausgehend von D-erythro-Pentos-4-ulose 102l zugänglich. Die 
Substitution wurde mit BnSNa in DMF bei 60 °C durchgeführt. Das Natriumsalz 
wurde vorher durch Deprotonierung von BnSH mit NaH (60%ig) hergestellt. Nach 
einer Reaktionszeit von 18 Stunden konnte das Thiol 159 als violettes Öl mit einer 
Ausbeute von 74% erhalten werden. Diese Substitution erfolgte, wie erwartet, unter 
vollständiger Inversion des stereogenen Zentrums, welches durch die 
Kopplungskonstante 3JHH = 10.2 Hz bestätigt wird. 
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Abbildung 66: Darstellung des Thiols 159 unter Inversion der Konfiguration. 
 
2.3.4  Olefinierung der Carbonylfunktion  
 
Durch Methylenierung der Carbonylfunktion von 102l können durch Folgereaktionen 
verschiedene Kohlenhydratderivate dargestellt werden. Besonders interessant sind 
Folgereaktionen wie z.B. Hydrierung, Epoxidierung, Aziridinierung, Dihydroxylierung 
Aminohydroxylierung, Cyclopropanierung, Kreuzmetathese oder Heck-Reaktion. In 
dieser Arbeit wurden Untersuchungen zur Hydrierung und Epoxidierung 
durchgeführt. 
Für die Methylenierung wurde der TBS-Ether 143 verwendet. Bei der Methylenierung 
muss beachtet werden, dass bei dieser Reaktion neben einer Epimerisierung auch 
eine Eliminierung zum Enon 161 stattfinden kann. Um diese Nebenreaktionen zu 
vermeiden, müssen möglichst milde Bedingungen vorliegen. Eine sehr milde 
Methode zur Olefinierung von Carbonylverbindungen ist die Tebbe-Reaktion.109 Die 
Olefinierung von 143 mit käuflichen Tebbe-Reagenz (Cp2Ti=CH2, als 0.5 M Toluol-
Lösung) konnte nicht erfolgreich durchgeführt werden (Abbildung 67). 
Wahrscheinlich ist die Carbonylfunktion durch die sterisch anspruchsvolle 
Seitenkette zu stark abgeschirmt, um mit dem Tebbe-Reagenz reagieren zu können. 
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Abbildung 67: Versuch der Olefinierung von 143 mit dem Tebbe-Reagenz. 
 
Nachdem mit dem Tebbe-Reagenz keine Reaktion zu beobachten war, wurde die 
Methylenierung von 143 klassisch nach Wittig durchgeführt. Zu Beginn wurde auf 
eine Vorschrift aus unserem Arbeitskreis zurückgegriffen.110 Bei dieser Variante wird 
zunächst das Ylid durch Deprotonierung von Ph3PCH3Br mit t-BuLi in THF hergestellt 
und anschließend bei −78 °C mit dem Olefin umgesetzt. Das Ylid wird dabei im 
sechsfachen Überschuss eingesetzt. Unter diesen Bedingungen wird das Olefin 160 
mit einer Ausbeute von 36% gebildet, welches aber zu 31% epimerisiert ist. Zudem 
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wurde eine Eliminierung zum Enon 161 (58%) beobachtet. Daraufhin wurden die 
Bedingungen soweit optimiert, dass keine Epimerisierung mehr auftritt. Dies konnte 
durch die Verwendung der Base KOtBu und einer Reduzierung des 
Ylidüberschusses von 6 auf 3 erzielt werden (siehe Tabelle 6, Eintrag 3).  
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Abbildung 68: Wittig-Olefinierung von 143. 
 
Tabelle 6: Optimierung der Wittig-Reaktion 
Nr. Base Ylidüberschuß T Ausbeute Epimerisierung 161 
1 tBuLi 6 −78 °C 36% 31% 52% 
2 KOtBu 5 0 °C 67% 13% 12% 
3 KOtBu 3 −78 °C 84% - - 
 
Unter den optimierten Bedingungen kann das Olefin 160 mit einer Ausbeute von 84% 
als farbloses Öl erhalten werden, ohne das eine Eliminierung und Epimerisierung 
auftritt. 
 
2.3.4.1 Hydrierung des Olefins 160. 
 
Durch Hydrierung der exo-cyclischen Doppelbindung von 160 werden geschützte 
Kohlenhydrate erhalten, die statt einer Hydroxyfunktion eine Methylgruppe tragen. 
Solche Kohlenhydrate gehören zur Klasse der Desoxyzucker, die sowohl in isolierter 
Form oder als Teil von Naturstoffen aufgrund ihrer interessanten biologischen 
Eigenschaften von besonderer Bedeutung sind.14 
Für die Hydrierung von Doppelbindungen stehen neben heterogenen auch 
homogene Verfahren zur Verfügung. Zur Hydrierung von 160 wurden verschiedene 
Systeme getestet. (siehe Tabelle 7). Die Hydrierung in Gegenwart von Pd/C in 
MeOH hatte eine Zersetzung des Substrates zur Folge. Daraufhin wurde auf das 
milderer System Pd/BaSO4 zurückgegriffen. Aus den GC-MS-Daten konnte das 
hydrierte, aber entschützte Produkt 163 ermittelt werden. Die Bestimmung des d.r. 
von 162 war nicht möglich. Rh/Al scheint für die Hydrierung der exo-cyclischen 
Doppelbindung von 160 ein günstiges System zu sein. Insgesamt wurde ein Umsatz 
von 46% mit einem d.r. von 7.7:1 ermittelt. Es konnte kein 163 nachgewiesen 
werden, dafür aber die Bildung des Enolether 164. 
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Abbildung 69: Hydrierung von Olefin 160. 
 
Neben den heterogenen Systemen wurde die Hydrierung von 160 auch in 
Gegenwart der beiden homogenen Hydrierkatalysatoren, dem Wilkinson-
Katalysator111 (Chlorotris(triphenylphosphin) rhodium(I)) und dem Crabtree-
Katalysator112 (165, Abbildung 70), untersucht. 
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Abbildung 70: Crabtree-Katalysator (165). 
 
Tabelle 7: Vesuche zur Hydrierung der Doppelbindung von 160. 
Nr Kat LM Druck 162a 163a 164a d.r. 
1 Pd/C MeOH 1 bar  Zersetzung  - 
2 Pd/BaSO4 DCM 1 bar - 25 % - - 
3 Rh/Al DCM 1 bar 46% - 9 7.7:1 
4 PtO2 DCM 1 bar  Zersetzung   
5 Crabtree DCM 1 bar - - 77% - 
6 Wilkinson DCM 1 bar 8% - - - 
7 Wilkinson DCM 20 bar 22% 2% 3% 5.7:1 
a Bestimmt aus Reaktionslösung via GC-MS.  
 
Bei Verwendung des Crabtree-Katalysators wurde lediglich eine Isomerisierung zum 
Enolether 164 beobachtet, welcher isoliert und NMR-spektroskopisch identifiziert 
wurde. 
Die Hydrierung mit dem Wilkinson-Katalysator verläuft in DCM bei 1 bar nur in 
Spuren. Laut GC-Spektrum wurde 162 mit 8% gebildet. Daraufhin wurde der 
Wasserstoffdruck auf 20 bar erhöht. Insgesamt wurde 162 mit 22% gebildet              
(d.r. = 5.7:1), und auch die beiden Nebenprodukte 163 (2%) und 164 (3%) wurden 
identifiziert. 
Aus diesem Screening ist hervorgegangen, dass die Hydrierung der Doppelbindung 
von 160 ein schwieriges Problem darstellt, bei dem Nebenreaktionen wie 
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Isomerisierung und Entschützung der TBS-Gruppe zu beobachten waren. Es wurden 
an dieser Stelle keine weiteren Untersuchungen hinsichtlich der Optimierung dieser 
Reaktion durchgeführt.  
 
2.3.4.2 Epoxidierung 
 
Durch die Epoxidierung bietet sich eine interessante Möglichkeit der weiteren 
Funktionalisierung der Doppelbindung von 160 an. Epoxide können beispielsweise 
regioselektiv und mit unterschiedlichen Nucleophilen geöffnet werden (Abbildung 71). 
So können durch die Öffnung des Epoxid 166 mit unterschiedlichen Nucleophilen 
verschiedene Kohlenhydrat-Derivate erhalten werden.   
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Abbildung 71: Mögliche Funktionalisierung des Epoxids 166. 
 
Die Untersuchungen zur Epoxidierung wurden mit 160 und 167 durchgeführt. Die 
Idee war es, den diastereoselektiven Angriff zum einen via sterischer 
Wechselwirkung (im Fall von 160) und zum anderen via Wasserstoffbrückenbindung 
(im Fall von 167) zu kontrollieren.  
Bei Verwendung des TBS-geschützten Olefins 160 sollte, wie schon in den 
vorherigen Untersuchungen, der Angriff bevorzugt von der Re-Seite erfolgen. Die 
Epoxidierung von 160 wurde mit m-CPBA in DCM bei RT durchgeführt. Nach einer 
Reaktionszeit von 2 Tagen wurde das Epoxid 166 mit einer Ausbeute von 89% und 
einem de von 85% (13C-NMR) zugunsten von 166 isoliert. Damit wurde die 
Vorhersage des diastereoselektiven Reaktionsverlaufes der Epoxidierung von 160 
bestätigt. Die Aufklärung der relativen Konfiguration und des neu gebildeten 
quartären, stereogenen Zentrums erfolgte NMR-spektroskopisch mittels NOE-
Experimente (Abbildung 72). 
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Abbildung 72: Diastereoselektive Epoxidierung von 160 mit m-CPBA und 
dargestellte relevante NOE-Verstärkungen zur Bestimmung der relativen 
Konfiguration 166. 
 
In Anlehnung an die syn-selektive Reduktion von 102l (siehe Kap. 2.3.1) nach 
Evans, bei der eine intramolekulare Hydridübertragung durch prä-Koordination des 
Reduktionsmittels erfolgt, wurde versucht dieses Prinzip auf die Epoxidierung des 
homo-Allylalkohols 167 zu übertragen. Aus der Literatur ist bekannt, dass chirale 
Allylalkohole mit m-CPBA diastereoselektiv epoxidiert werden können, wobei 
bevorzugt das syn-Epoxid gebildet wird. Aus mechanistischen Untersuchungen von 
Henbest und Wilson sowie darauf aufbauenden Arbeiten ist bekannt, dass es zur 
Koordination der Persäure an die freie Hydroxylgruppe unter Ausbildung von 
Wasserstoffbrückenbindungen kommt. Dadurch findet der Angriff von der gleichen 
Seite statt auf der sich auch die Hydroxylgruppe befindet. Diese Ergebnisse gelten 
besonders für (Z)-konfigurierte Olefine, während (E)-Olefine und 1,1-disubstitutierte 
Olefine im Allgemeinen eine nur geringe Selektivität aufweisen.113 Obwohl im Fall 
von 167 bereits ein 1,1-disubstituiertes Olefin vorliegt, wurde trotzdem zuerst der 
homo-Allylalkohol 167 hergestellt (90%) und anschließend mit m-CPBA und NaHCO3 
in DCM zum Epoxid 168 umgesetzt. Nach 28 Stunden wurde das Epoxid 168 nach 
säulenchromatographischer Reinigung quantitativ (>99%) isoliert. Die Epoxidierung 
verlief mit einer nur geringen Selektivität von 1.4:1, wobei die Zuordnung des 
Hauptdiastereomers nicht erfolgte (Abbildung 73). Die bei der Epoxidierung 
entstehenden Epimere konnten säulenchromatographisch nicht voneinander getrennt 
werden.   
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Abbildung 73: Entschützung von 160 und Epoxidierung des Allylalkohols 167. 
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2.3.5  Desoxygenierung nach Barton-McCombie 
 
Durch Desoxygenierung der Ketofunktion von 143 werden 4-Desoxy-aldopentosen 
erhalten. Eine weit verbreitete Methode zur Desoxygenierung von Carbonylen, die 
zudem eine hohe Substrattoleranz aufweist, ist die Barton-McCombie-Reaktion.114 
Diese Methode wurde im Arbeitskreis Enders zur Desoxygenierung von Dioxanon-
Derivaten erfolgreich angewendet.115 Die Desoxygenierung verläuft nach einem 
radikalischem Mechanismus, bei der Thiocarbonylverbindungen mit Tri-n-
butylzinnhydrid in Anwesenheit katalytischer Mengen eines Radikalstarters (AIBN) zu 
den korrespondierenden Alkanen umgesetzt werden. Als Thiocarbonylverbindungen 
haben sich beispielsweise S-Methyl-Xanthogenate 169 als günstig erwiesen. Bei 
dieser Reaktion wird zunächst ein Trialkylzinn-Radikal gebildet, welches an die C=S-
Bindung addiert. Das so gebildete Kohlenstoffradikal 170 zerfällt unter β-Spaltung in 
ein thermodynamisch stabileres Radikal 171 und ein Thiostannan 172. Durch 
Abstraktion eines Wasserstoffs am Trialkylzinnhydrid wird der Kettenträger 
regeneriert und das Alkan 173 freigesetzt (Abbildung 74). 
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Abbildung 74: Allgemeiner Mechanismus der Barton-McCombie Desoxygenierung. 
 
Das S-Methylxanthogenat 174 wurde aus dem Alkohol 144 quantitativ als gelbes Öl 
erhalten. 144 wurde dafür zunächst in THF mit NaH (60%ig) deprotoniert und 
anschließend mit CS2 und Methyliodid zum S-Methylxanthogenat 174 umgesetzt. Für 
die radikalische Desoxygenierung wurden bereits erprobte Bedingungen 
angewendet. Die Barton-McCombie-Reaktion wurde in absolutem Toluol mit Bu3SnH 
und katalytischen Mengen AIBN durchgeführt. Dazu wurde zuerst das in Toluol 
gelöste Bu3SnH zum Sieden erhitzt. Danach wurde die refluxierende Lösung mit 
einer gesättigten AIBN-Toluol-Lösung und Xanthogenat-Toluol-Lösung über einen 
Zeitraum von einer Stunde versetzt und für eine weitere Stunde refluxiert. Das 
desoxygenierte Produkt 175 konnte so mit einer Ausbeute von 94% erhalten werden 
(Abbildung 75). Bei der Durchführung dieser Reaktion wurde festgestellt, dass die 
Qualität des verwendeten Bu3SnH von enormer Bedeutung ist. Je frischer Bu3SnH 
ist, desto besser und vollständiger verläuft die Barton-McCombie-Reaktion! 
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Abbildung 75: Desoxygenierung von 144 nach Barton-McCombie. 
 
2.3.6  Nucleophile 1,2-Addition 
 
Durch nucleophile 1,2-Addition an D-erythro-Pentos-4-ulose 102l sind auf direktem 
Weg 4-substituierte Aldopentosen mit einem quartären stereogenen Zentrum 
darstellbar.  
Für diese Untersuchungen wurde wieder auf das TBS-geschützte Aldolprodukt 143 
zurückgegriffen. Zu Beginn wurden verschiedene Grignard-Reagenzien für die 
Addition an die Carbonylfunktion von 143 verwendet. Dabei hat sich gezeigt, dass 
die Addition mit dem sehr reaktiven AllylMgBr bei −78°C nach nur 2 Stunden bereits 
vollständig war. Die Addition erfolgt diastereoselektiv mit einem de von 85%. Um die 
Selektivität zu erhöhen, wurde die Reaktivität des Allylgrignards durch 
Transmetallierung mit ZnBr2 gedrosselt. Dazu wurde in einem ausgeheizten 
Schlenkkolben ZnBr2 in THF vorgelegt und bei −78°C mit AllylMgBr versetzt. Nach 
einer Stunde wurde dann bei −100°C eine Keton/THF-Lösung zügig zugegeben. 
Nach einer Reaktionszeit von 4 Stunden wurde das allylierte Produkt 176a mit einer 
Ausbeute von 98% isoliert. Der de liegt bei ≥96% (laut 13C-NMR). Durch NOE-
Experimente konnte die relative Konfiguration des neugebildeten quartären 
stereogenen Zentrums aufgeklärt werden. Wie auch schon bei den voran-
gegangenen Untersuchungen findet der Angriff an die Carbonylfunktion wieder 
selektiv von der Re-Seite statt (Abbildung 76). 
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Abbildung 76: 1,2-Addition von AllylZnBr an 143 und dargestellte relevante NOE-
Verstärkungen zur Bestimmung der relativen Konfiguration 176a. 
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Neben AllylMgBr wurden weitere Grignard-Reagenzien RMgBr (R = Me, Et, n-Bu, 
Vinyl, Ph) eingesetzt. Im Fall von PhMgBr konnte das Additionsprodukt nur in Spuren 
nachgewiesen werden. Daher wurde das reaktivere Cerreagenz durch 
Transmetallierung von PhLi mit CeCl3·H2O hergestellt, wodurch das Produkt 176f mit 
einer Ausbeute von 42% und einem de von 93% (laut GC) erhalten wurde. Die 
Verwendung von organischen Cerreagenzien, die nach einer Vorschrift von Imamoto 
et al. in situ aus den entsprechenden Grignard- oder Lithium-Reagenzien und CeCl3 
erzeugt werden können, führt häufig zu einer Steigerung von Ausbeuten und 
Diastereoselektivität. Cerreagenzien weisen eine geringere Basizität und erhöhte 
Nucleophilie auf, verglichen mit den entsprechenden Grignard- oder Lithium- 
Reagenzien, wodurch die 1,2-Addition bevorzugt wird.116  
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Abbildung 77: Addition von RMX an 143. 
 
Tabelle 8: Addition von RMX an 143. 
Nr R MX / Äq. T [°C] Ausbeute [%] de [%]a 
1 Allyl MgBr / 2.0 -78 96 85 
2 Allyl ZnBr / 1.5 -100 98 ≥96 
3 Me MgBr / 2.0 -78 76 ≥96 
4 Me CeMexCly / 1.3 -78 95 98 
5 Et MgBr / 5.0 -78 76 >99 
6 Et MgBr / 3.0 -78 – 0 87 >99 
7 n-Bu MgBr / 3.0 -78 63 >99 
8 n-Bu Cen-BuxCly / 1.3 -78 75 >99 
9 Vinyl MgBr / 4.0 -78 21 80 
10 Ph MgBr / 5.0 -78 – 0 Spuren - 
11 Ph CePhxCly / 1.3 -78 42 93 
a Bestimmt durch 1H-und 13C-NMR-Spektroskopie sowie GC. 
 
Im Allgemeinen wurde festgestellt, dass mit zunehmendem sterischen Anspruch von 
R die Addition an die Carbonylgruppe schlechter verläuft. Dies kann entweder durch 
die Verwendung von mehr RMgX und langsamer Erhöhung der Temperatur von   
−78 °C auf 0 °C ausgeglichen werden. Alternativ bieten sich die entsprechenden 
reaktiveren Cerorganyle an, die aus RLi und CeCl3*H2O hergestellt werden. So 
konnte im Fall von R = Me und n-Bu gezeigt werden, dass die Ausbeuten durch die 
Cerorganyle gesteigert werden können. Auf den diastereoselektiven Reaktions-
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verlauf haben sie in diesem Fall kaum einen Einfluß, da sowohl die Grignard-
Reagenzien als auch die Cerreagenzien hoch diastereoselektiv an die Ketogruppe 
addieren (Tabelle 8). 
Abgesehen von PhMgBr und VinylMgBr verlief die Addition an die Carbonylfunktion 
von 143 mit guten Ausbeuten und sehr guten Diastereoselektivitäten. Die relative 
Konfiguration des neu gebildeten quartären stereogenen Zentrums wurde am 
Beispiel von 176a bestimmt. Es wird davon ausgegangen, dass die Addition in allen 
untersuchten Fällen analog dazu verläuft. 
 
2.4  Asymmetrische Carbazucker-Synthese 
 
Wie bereits in der Einleitung (Kap. 1.1.2) beschrieben, sind Carbazucker aus 
biologischer Sicht von besonderer Bedeutung. Ein Nachteil dieser Naturstoffklasse 
ist ein effizienter und flexibler synthetischer Zugang, der die Synthese verschiedener 
Isomere und Derivate mit unterschiedlicher Ringgröße ermöglicht. Im Fokus dieser 
Arbeit standen Carbazucker, mit exo-cyclischer Hydroxymethylfunktion. 
 
2.4.1  Retrosynthetische Analyse 
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Abbildung 78: Retrosynthese von 1-epi-(+)MK7607 (62). 
 
Am Beispiel von 1-epi-(+)MK7607 (62) sollte gezeigt werden, dass 62 durch die in 
dieser Arbeit entwickelten Prolin-katalysierten Aldolreaktion zwischen Dioxanon 100 
und dem Aldehyd 101q schnell und einfach aufgebaut werden kann. Der erste 
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retrosynthetische Schritt bestand in einer Retro-Ringschlussmetathese        
(Abbildung 78). Das Bisolefin 177 kann durch zweifache Retro-Wittig-Olefinierung auf 
das Aldehydketon 178 zurückgeführt werden, welches wiederum aus 102q erhalten 
werden kann. 102q wird durch Retro-Aldolreaktion aus dem Dioxanon 100 und dem 
Aldehyd 101q, der aus D-Weinsäure erhältlich ist, aufgebaut.   
 
2.4.2  Synthese von 1-epi-(+)MK7607 
 
Die Synthese von 62 beginnt mit einer (R)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion 
zwischen dem Dioxanon 100 und dem Aldehyd 101q. Wie schon in Kap. 2.2.2 
beschrieben, verläuft diese Aldolreaktion hochdiastereoselektiv mit einer Ausbeute 
ebenfalls enantiomerenrein vor. Da diese Aldolreaktion auch im Multigrammaßstab 
durchführbar war, konnten aus einem 20 mmol Experiment insgesamt 5,072 g (61% 
Ausbeute) des Aldolprodukts erhalten werden.  
Bevor der nächste Syntheseschritt durchgeführt werden kann, muss die freie 
Alkoholfunktion von 102q geschützt werden. Hierzu wurde die TBS-Schutzgruppe 
darstellen und mit einer Fluoridquelle oder unter aciden Bedingungen einfach 
entfernt werden können.117  Die TBS-Gruppe wurde analog Kap. 2.3.1 bei −24 °C 
eingeführt. Bei −78 °C wird 179 unter diesen Bedingungen nur mit einer Ausbeute 
von 47% erhalten, dagegen bei −24 °C mit 97%. Die Benzylgruppe wurde 
hydrogenolytisch mit Pd/C und Wasserstoff (1 bar, H2-Ballon) in Methanol entfernt 
(98%). Der Alkohol 180 liegt vollständig offenkettig vor, aus den NMR-Daten konnte 
keine intramolekulare Acetalisierung festgestellt werden. Die Oxidation zum 
Aldehydketon wurde zuerst unter Swern-Bedingungen bei −78 °C durchgeführt, 
allerdings findet eine vollständige Epimerisierung statt, vermutlich α-ständig zum 
Aldehyd. Daraufhin wurde das mildere Dess-Martin-Periodinan verwendet. Die 
Oxidation verläuft bei 0 °C in DCM mit einer Ausbeute von 74%. Wird die gleiche 
Reaktion bei RT durchgeführt, kann 181 mit einer Ausbeute von 87% isoliert werden, 
jedoch tritt bei RT in Spuren eine Epimerisierung ein (Abbildung 79).  
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Abbildung 79: Synthese des Aldehydketons 181 ausgehend von 102q. 
von 69%. Da der Aldehyd 101q enantiomerenrein eingesetzt wurde, liegt 102q 
ausgewählt, da  TBS-Ether in der Regel stabile und sehr tolerante Schutzgruppen  
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Das Aldehyd-Keton 181 ist selbst bei −24°C nicht sonderlich stabil. Der Versuch 181 
via Wittig-Methylenierung in das Bisolefin 182 zu überführen war erfolglos. Durch 
Variationen der Reaktionsbedingungen konnte immer nur das mono-olefinierte 
Produkt 183 isoliert werden. Als Base wurde KOtBu verwendet, da bei Verwendung 
von stärkeren Basen, wie im Fall von 143, die Eliminierung zum Enon beobachtet 
wurde (siehe Kap. 2.3.4).  
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Abbildung 80: Versuch der zweifachen Wittig-Olefinierung von 181. 
 
Tabelle 9: Versuch der zweifachen Wittig-Olefinierung von 181. 
Nr Base Äq. T 182 183 
1 KOtBu 6 -25 - 7% 
2 KOtBu 4.5 0 - 22% 
3 KOtBu 8 0 – RT - 41% 
 
Wahrscheinlich ist die Ketofunktion wegen der sterisch sehr anspruchsvollen TBS-
Gruppe und der Seitenkette zu stark abgeschirmt. Daraufhin wurde alternativ zum 
TBS-geschützten Aldehyd-Keton, dass MOM-geschützte Aldehyd-Keton 186 
synthetisiert. Dabei sollte die Olefinierung der Ketofunktion auf Grund der geringen 
Größe des MOM-Ethers begünstigt sein. Die Überführung von 102q in den MOM-
Ether 184 verläuft in DCM bei RT durch Verwendung mit MOMCl, 2,6-Lutidin und n-
Bu4NI nahezu quantitativ (99%). Die Reaktion konnte auch problemlos im 
Multigrammmaßstab durchgeführt werden, ohne dass eine Verminderung der 
Ausbeute eintrat. Die nachfolgende Synthese zum Aldehyd-Keton 186 wurde analog 
wie oben beschrieben durchgeführt. Signifikant war nur die verbesserte Ausbeute 
von 90% bei der Dess-Martin Oxidation zu 186 (Abbildung 81). 
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Abbildung 81: Synthese des MOM-geschützten Aldehyd-Ketons 186. 
 [ ]°C
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Die Wittig-Reaktion von 186 konnte bei −78 °C in THF unter Verwendung von KOtBu 
erfolgreich durchgeführt werden. Das Bisolefin 187 wurde mit einer Ausbeute von 
48% erhalten (Abbildung 82). Neben der Bildung von 187 wurde auch die 
Eliminierung zu 188 (8%) beobachtet. Der Versuch, die zweifache Wittig-Reaktion im 
9 mmol Maßstab durchzuführen, scheiterte insofern, dass die Ausbeute auf 9% sank. 
Die Olefinierung von 186 zu 187 wurde nicht weiter optimiert, da kein Ausgangs-
material mehr zu Verfügung stand. 
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Abbildung 82: Bisolefinierung von 186. 
 
Erste Versuche zur Ringschlussmetathese wurden mit dem Grubbs-Katalysator der 
2. Generation (190) durchgeführt. Die Reaktion wurde in refluxierendem DCM 
durchgeführt, welche nach 5-6 Stunden vollständig war.118 Nach Reinigen über ein 
Kieselgelbett wurde das tricyclische Cyclohexen 189 mit einer Ausbeute von 90% 
erhalten (Abbildung 83). Dass die RCM mit dem hochfunktionalisierten Bisolefin 187 
so gut funktioniert, liegt vermutlich daran, dass sich die beiden Olefineinheiten von 
187 sehr nahe kommen. Dies liegt an der durch die Dioxolangruppe fixierten 
Konformation von 187. Zudem befinden sich alle Substituenten von 189 in einer 
pseudo-äquatorialen Anordnung.  
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Abbildung 83: Ringschlußmetathese zu 189. 
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Durch NOE Untersuchungen wurde die relative Konfiguration von 189 aufgeklärt, 
wodurch die relative Konfiguration des Aldolproduktes 102q erneut bestätigt wurde 
(Abbildung 85).    
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Abbildung 84: Dargestellte, relevante NOE-Verstärkungen zur Bestimmung der 
relativen Konfiguration 189. 
 
Zum Abschluss der Synthese von 1-epi-(+)MK7607 mußte 189 noch entschützt 
werden. Aus den Erfahrungen der Synthese von D-Psicose (135) hat sich das saure 
Ionenaustauscherharz DOWEX als geeignete Wahl zur Entfernung von Fünf- und 
Sechs-Ring-Acetoniden herausgestellt. Daher wurde die vollständige Entschützung 
in MeOH mit DOWEX durchgeführt. Die Reaktionstemperatur betrug 70 °C. Nach 2,5 
Stunden war die Reaktion laut DC vollständig und nach Abfiltrieren über Glaswolle 
und Entfernen des Lösungsmittels, wurde 62 mit einer Ausbeute von 90% erhalten 
(Abbildung 85). Eine Reinigung von 62 an Kieselgel war nicht erforderlich. 62 wurde 
als farbloses, zähes Öl erhalten, welches man aus Ethanol umkristallisieren kann. 
Dies wurde auf Grund der geringen Menge von 62 nicht durchgeführt. 
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Abbildung 85: Entschützung von 189 zur 1-epi-(+)MK7607 (62). 
 
Zusammenfassend wurde der Carbazucker 1-epi-(+)MK7607 in einer 7-stufigen 
Reaktionssequenz aus dem Dioxanon (100) und dem Aldehyd (101q) mit einer 
Gesamtausbeute von 23% erhalten. Die (R)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion konnte 
problemlos im Multigrammmaßstab durchgeführt werden. Zudem wurde gezeigt, 
dass neben (R)-Prolin auch (S)-Prolin verwendet werden kann, wodurch                   
2-epi-(−)MK7607 zugänglich sein sollte. Einziger Nachteil dieser Synthese stellt die 
Bisolefinierung von 186 dar, da sie bisher mit einer nur 48%igen Ausbeute 
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durchgeführt werden konnte und ein “up-scaling“ mit akzeptabler Ausbeute bisher 
nicht möglich war. Darüber hinaus ist dieses Konzept modular, da diverse 
substituierte Aldehyde eingesetzt werden können. Außerdem sollte über die 
Kettenlänge des Aldehydes die Ringgröße variabel sein. 
  
2.4.3  Versuche zur Synthese eines Acht-Ring Carbazuckers 
 
Ausgehend von dem TBS-geschützen Aldolprodukt 179 wurde versucht, durch       
1,2-Addition an die Carbonylfunktion mit AllylMgBr einen Acht-Ring Carbazucker 
aufzubauen (Abbildung 86).  
Die Addition von AllylMgBr an 179 verlief hoch diastereoselektiv (de = 89%) und mit 
einer Ausbeute von 90%. Es wird davon ausgegangen, dass der Angriff an die 
Carbonylfunktion bevorzugt von der Si-Seite erfolgt, was im Einklang mit den 
Ergebnissen aus Kap. 2.3.6 wäre. Die anschließende Entfernung der Bn-Gruppe 
kann nicht wie bei 179 mit Pd/C und H2 erfolgen, da unter diesen Bedingungen auch 
eine Hydrierung der terminalen Doppelbindung zu erwarten wäre. Dies kann man 
vermeiden, wenn man zur Entfernung des Benzyl-Ethers auf die Verwendung von Li 
in Ammoniak (Birch-Reduktion) zurückgreift. Unter den Birch-Bedingungen konnte 
192 mit einer Ausbeute von 78% isoliert werden. Die Oxidation zum Aldehyd 193 
erfolgte wieder mittels Dess-Martin-Periodinan (80%). Die Methylenierung der 
Aldehyd-Funktion wurde mit dem Tebbe-Reagenz durchgeführt, da diese milde 
Methode für das System erfolgreich sein sollte. In der Tat wird via Tebbe-Reaktion 
das Bisolefin 194 gebildet (78%). Der Ringschluss zum Acht-Ring konnte im Rahmen 
der Arbeit nicht mehr durchgeführt werden. 
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Abbildung 86: Versuche zur Synthese des 8-Ring-Carbazuckers 195. 
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Die Synthese zum Acht-Ring-Carbazucker 195 sollte ausgehend vom Bisolefin 194 
nach drei Stufen vollendet werden können. Durch Ringschlussmetathese soll mittels 
des Grubbs-Katalysators der 2. Generation der Acht-Ring aufgebaut werden können. 
Abschließend sollte mit Hilfe von TBAF die TBS-Gruppe und mit DOWEX die 
Acetalgruppen entfernt werden.  
 
2.5  Asymmetrische Synthese von Phytosphingosinen 
 
Neben der Anwendung der Prolin-katalysierten Aldolreaktion von Dioxanon (100) mit 
verschiedenen Aldehyden zur Synthese von Carbazuckern, wurde auch die Klasse 
der Phytosphingosine ausgewählt, um das Potenzial dieser Methode zu 
demonstrieren. Dies wurde in Zusammenarbeit mit Dr. Jiri Palecek aus dem 
Arbeitskreis Enders durchgeführt.119  
 
2.5.1  Retrosynthetische Analyse 
 
Durch Retroreduktive Aminierung können die Phytosphingosine auf das Aldolprodukt 
102d zurückgeführt werden, welches sich wiederum via (S)-Prolin-katalysierter 
Aldolreaktion von 100 mit Pentadecanal 101d aufbauen lässt (Abbildung 87). Je 
nach relativer Konfiguration der 1,3-Aminoalkoholfunktion können über diesen Weg 
entweder D-arabino-Phytosphingosin (anti) oder L-ribo-Phytosphingosin (syn) 
erhalten werden. Durch den Wechsel von (S)-Prolin zu (R)-Prolin können die beiden 
optischen Antipoden von D-arabino-56 und L-ribo-56 synthetisiert werden. 
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Abbildung 87: Retrosynthetische Analyse 
 
2.5.2  Synthese der D-arabino- und L-ribo-Phytosphingosine 
 
Die Synthese von D-arabino-Phytosphingosin (D-arabino-56) oder L-ribo-
Phytosphingosin (L-ribo-56) beginnt mit einer (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion 
von 100 und Pentadecanal 101d. Wie schon in Kap. 2.2.2 beschrieben, verläuft die 
Aldolreaktion unter den Standardbedingungen nur mit einer mäßigen Ausbeute von 
28%. Daraufhin wurde diese Reaktion optimiert.  
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Wie aus Tabelle 10 zu erkennen ist, konnte die Ausbeute auf maximal 60% 
gesteigert werden (Eintrag 9). Aus einem 8 mmol Experiment konnten 1,64 g des 
gewünschten Aldolproduktes synthetisiert werden. Unter diesen Bedingungen 
verläuft die Reaktion hoch diastereo- und enantioselektiv (de >99%, ee = 95%) 
(Abbildung 88).  
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Abbildung 88: (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von 100 mit 101d. 
 
Tabelle 10: Optimierung der (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von 100 mit 101d. 
Nr. (S)-Prolin Zeit [d] 100:101d T  LM Ausbeute de [%]a ee [%]b 
1 30 mol% 4 1:1 RT DMSO 6 >99 94 
2 30 mol% 4 1:1 RT DMF 28 >99 92 
3 30 mol% 4 1:1 RT CH3CN 25 >99 89 
4 30 mol% 4 1:1 RT THF 3 >99 81 
5 30 mol% 4 1:1 RT H2O - - - 
6 30 mol% 4 1:1 RT Neat 36 >99 91 
7 30 mol% 4 1:1 RT CH2Cl2 40 >99 81 
8 30 mol% 4 1:1 RT Pentan 28 >99 94 
9 30 mol% 4 1:1 RT CHCl3 49 (60)c >99 95 
10 10 mol% 20 1:1 2 °C CHCl3 - - - 
11 30 mol% 4 1:1 RT CHCl3 37 >99 82 
12 30 mol% 4 2:1 RT CHCl3 49 >99 94 
13 60 mol% 4 2:1 RT CHCl3 50 >99 94 
14 30 mol% 4 5:1 RT CHCl3 53 >99 88 
a Bestimmt via GC and HPLC des Rohproduktes. 
b Bestimmt via HPLC an einer chiralen, stationären Phase  
c Ausbeute eines 8 mmol Experimentes. 
 
102d stellt einen zentralen Baustein zur stereodivergenten Synthese von D-arabino-
Phytosphingosin oder L-ribo-Phytosphingosin dar, da via syn- und anti-selektiver 
reduktiver Aminierung beide Phytosphingosine zugänglich sind. Zunächst wurde das 
freie Aldolprodukt 102d in der direkten reduktiven Aminierung (siehe Kap. 2.3.2) 
eingesetzt, aber wie zu erwarten, wurde eine 1:1 Mischung beider Epimere erhalten 
(Abbildung 89). 
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Abbildung 89: Direkte reduktive Aminierung von 102d. 
 
Daraufhin wurde 102d in den TBS-Ether 197 überführt. Aus Löslichkeitsgründen 
wurde die Reaktion bei −20 °C durchgeführt. Die direkte reduktive Aminierung von 
197 verlief wie zu erwarten mit hoher Diastereoselektivität (>99%, GC) zugunsten 
des anti-1,3-Aminoalkohols 198 und hoher Ausbeute (95%). Die TBS-Gruppe wurde 
mit TBAF und MgSO4 in THF bei 50 °C, die Acetonidgruppe mit TFA in THF bei       
50 °C entfernt (92% über zwei Stufen). Abschließend wurde durch vollständiges 
Entfernen (99%) der N-Benzylgruppe via Hydrierung mit Pd/C und H2 D-arabino-
Phytosphingosin (D-arabino-56) freigesetzt (Abbildung 90).   
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Abbildung 90: Synthese von D-arabino-Phytosphingosin. 
 
Der syn-1,3-Aminoalkohol wurde analog Kap. 2.3.2 hergestellt. Zunächst wurde die 
Ketofunktion von 197 mit diastereoselektiv L-Selectrid zum anti-1,3-Diol 200 reduziert 
(de >99%). Nach Mesylierung mit MsCl und DMAP wurde das Mesylat 201 durch 
Inversion der Konfiguration mit NaN3 und 18-Krone-6 in DMF bei 100 °C ins Azid 202 
überführt (80%). Durch Reduktion der Azidfunktion zum primären Amin mit einem 
Überschuss von LiAlH4 wird direkt der freie, syn-konfigurierte 1,3-Aminoalkohol 
erhalten. Unter diesen Bedingungen wurde die TBS-Schutzgruppe im selben Schritt 
entfernt. Abschließend wurde nach Acetonid-Spaltung mit TFA in THF bei 50 °C       
L-ribo-Phytosphingosin (L-ribo-56) freigesetzt (Abbildung 91). 
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Abbildung 91: Synthese von L-ribo-Phytosphingosine. 
 
Es wurde gezeigt, dass das Aldolprodukt 102d als zentraler Baustein zur 
stereodivergenten Synthese von D-arabino- und L-ribo-Phytosphingosin genutzt 
werden konnte. Dieser erste organokatalytische Einstieg in die Klasse der 
Sphingoide ist sehr effizient. D-arabino-Phytosphingosin konnte ausgehend von 102d 
über nur 5 Schritten mit einer Gesamtausbeute von 82% und L-ribo-Phytosphingosin 
in fünf Schritten aus 197 mit einer Gesamtausbeute von 69% synthetisiert werden. 
Die Verwendung von (R)-Prolin ermöglicht die Synthese der beiden Enantiomere von 
D-arabino-56 und L-ribo-56.   
 
2.6 Untersuchungen zur Prolin-katalysierten 
Dreikomponenten-Mannich-Reaktion mit           
2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on 
 
Aufbauend auf dem von uns entwickelten [C3+Cn]-Konzept zur direkten, 
organokatalytischen Synthese von Kohlenhydraten, haben wir parallel eine 
diastereo- und enantioselektive Mannich-Reaktion entwickelt, die einen direkten 
Zugang zu selektiv geschützten Aminozuckern eröffnet.120 
 
2.6.1 Durchführung der Prolin-katalysierten Dreikomponenten-
Mannich-Reaktion mit Dioxanon 
 
In Anlehnung an die Prolin-katalysierte Aldolreaktion wurde versucht ein allgemeines 
Protokoll zu entwickeln. Zunächst wurde die (S)-Prolin-katalysierte 
Dreikomponenten-Mannich-Reaktion von 100 mit Isobutyraldehyd (101a) und          
para-Anisidin (94) durchgeführt (Abbildung 92).  
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Abbildung 92: Organokatalytische Mannich-Reaktion von 100 mit 101a und 94. 
 
Tabelle 11: Optimierung der organokatalytischen Mannich-Reaktion von 100 mit        
101a  und 94. 
Nr Kat LM T Ausbeute [%] ee [%]a 
1 (S)-77, 30 mol% CH3CN 2 °C 52 77 
2 (S)-77, 30 mol% CH3CN −10 °C Spuren n.b. 
3 (S)-77, 30 mol% CH3CN −24 °C - - 
4 (S)-77, 30 mol% DMSO 2 °C 43 39 
5 (S)-77, 30 mol% DMF 2 °C n.b. 30 
6 (S)-77, 30 mol% DMF −10 °C - - 
7 (S)-77, 30 mol% CH3Cl −24 °C - - 
8 118, 10 mol% CH3CN 2 °C 93 46 
9 118, 10 mol% CH3CN, 3 Äq. H2O 2 °C 80 68 
a Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase. 
 
Hierzu wurde ein Reaktionsscreening durchgeführt, bei dem Lösungsmittel, 
Temperatur und Katalysator variiert wurden. In diesem Screening wurde versucht, 
Bedingungen zu finden, bei denen das Mannich-Produkt 203a einen hohen 
Enantiomerenüberschuss aufweist. Wie aus Tabelle 11 ersichtlich ist, ist der 
enantioselektive Reaktionsverlauf stark vom Lösungsmittel abhängig. 203a konnte 
mit einem ee von max. 77% erhalten werden (Eintrag 1), der de wurde bei diesem 
Screening nicht bestimmt. 
Nachdem das Mannich-Produkt 203a zwar in sehr guten Ausbeuten (bis zu 93%) 
gebildet werden konnte, aber nur mit max. 77% ee, wurde diese Reaktion nicht 
weiter verfolgt. Daraufhin wurde Dimethoxyacetaldehyd (101l) verwendet. Diese 
Reaktion wurde wieder in verschiedenen Lösungsmitteln durchgeführt, dabei hat sich 
herausgestellt, dass in Gegenwart von 30 mol% (S)-Prolin, DMF als Lösungsmittel 
und einer Temperatur von 2 °C das Mannich-Produkt 203b in einer Ausbeute von 
91% hoch diastereo- und enantioselektiv (de >99%, ee = 98% gemäß HPLC) 
gebildet wird (Abbildung 93, Tabelle 12). Durch Umkristallisation aus n-Heptan/iso-
Propanol (9:1) konnte 203b praktisch diastereo- und enantiomerenrein (de >99%,     
ee >99%) gewonnen werden. 
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Abbildung 93: Organokatalytische Mannich-Reaktion von 100 mit 101a und 94. 
 
Tabelle 12: Optimierung der organokatalytischen Mannich-Reaktion von 100 mit 
101l und 94. 
Nr Lösungsmittel T Ausbeute [%] de [%]a ee [%]a 
1 CH3CN 2 °C 75 95 95 
2 DMF 2 °C 91 >99 98 
3 CH3CN/DMF −10 °C 52 96 97 
4 CH3Cl −10 °C Spuren n.b. n.b. 
5 CH3Cl/CH3CN 2 °C 73 94 93 
a Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase. 
 
Diese Bedingungen konnten für die Verwendung von weiteren Aldehyden nicht als 
Standard benutzt werden. Vielmehr mußten die Reaktionsbedingungen für den 
jeweiligen Aldehyd individuell angepasst werden. Ein ausführliches Screening der 
Reaktionsbedingungen wurde für die Verwendung von Benzyloxyacetaldehyd (101k) 
und ortho-Chlorbenzaldehyd (101h) durchgeführt. Die Optimierung von Glyoxyl-
säureethylester 204 und Pyridin-2-carboxyaldehyd (101i) wurden von Dr. Marianna 
Vrettou aus dem Arbeitskreis Enders durchgeführt und werden daher an dieser Stelle 
nicht ausführlich besprochen. Anders als in den ursprünglichen Arbeiten von Barbas 
et al. konnte der Glyoxylsäureethylester 204 auch ohne vorgebildetes Imin in der 
Mannich-Reaktion eingesetzt werden.121 Im Fall von 204 hat sich herausgestellt, 
dass bei einer Katalysatorbeladung von 10 mol% die Mannich-Reaktion in DMF in 
Gegenwart von 3 Äquivalenten Wasser mit einer Ausbeute von 91%, einem 
Diastereomeren- und Enantiomerenüberschuss von de ≥96%, ee = 98% abläuft. 
Ganz ähnliche Ergebnisse werden erzielt, wenn man für diese Reaktion den 
Katalysator 118 nimmt. So wird 203c in DMF, diesmal ohne Zugabe von Wasser, mit 
einer Ausbeute von 94%, einem de von ≥96% und ee von 95% gebildet. Die 
Mannich-Reaktion mit Pyrridin-2-carbaldehyd (101i) bedurfte einer umfassenden 
Optimierung hinsichtlich des enantioselektiven Reaktionsverlaufes (Tabelle 15). 
Zusammenfassend konnte die Reaktion in Gegenwart von (S)-Prolin (10 mol%) in 
NMP mit einer Ausbeute von 67% und einer Stereoselektivität (de ≥96%, ee = 51%) 
durchgeführt werden. Bessere Ergebnisse erzielt man, wenn Prolin gegen 118 
ausgetauscht wird. Mit einer Katalysatorbeladung von 20 mol% in NMP und drei 
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Äquivalenten Wasser konnte neben einer leichten Verbesserung der Ausbeute (70%) 
auch eine deutliche Steigerung der Enantioselektivität beobachtet werden               
(ee = 81%).  
Für die Optimierung der Mannich-Reaktion mit Benzyloxyacetaldehyd (101k) zeigte 
sich, dass erst mit dem Katalysators 118 und die Zugabe von 5 Äquivalenten Wasser 
in CH3CN ein Enantiomerenüberschuss von ee = 96% erreicht wurde (Abbildung 94, 
Tabelle 13, Eintrag 17).  
 
O O
H3C CH3
O NHPMP
OBn
203d
O O
H3C CH3
O OCH3
NH2
H
O
OBn
siehe Tabelle 13
94101k100  
Abbildung 94: Organokatalytische Mannich-Reaktion von 100 mit 101k und 94. 
 
Tabelle 13: Optimierung der organokatalytischen Mannich-Reaktion von 100 mit 
101k und 94. 
Nr Kat. LM H2O T Zeit Ausbeute [%] de [%]a ee [%]a 
1 (S)-77 (20 mol%) DMF - RT 2 d 74  49 44 
2 (S)-77 (20 mol%) DMF 3 Äq. RT 2 d 92 45 58 
3 (S)-77 (30 mol%) DMF 2 Äq. 2 °C 3 d 53 76 81 
4 (S)-77 (30 mol%) DMF - -10 °C 5 d 34 49 50 
5 (S)-77 (30 mol%) DMF 2 Äq. -10 °C 5 d 35 52 70 
6 (S)-77 (30 mol%) DMF 5 Äq. -10 °C 5 d 40 68 70 
7 118 (20 mol%) DMF - 2 °C 2 d 88 71 76 
8 (S)-77 (30 mol%) CHCl3 - 2 °C 5 d 60 82 64 
9 (S)-77 (20 mol%) NMP 3 Äq. RT 2 d 94 60 82 
10 (S)-77 (20 mol%) NMP - RT 2 d 84 55 81 
11 (S)-77 (30 mol%) NMP - 2 °C 5 d 54 76 80 
12 (S)-77 (30 mol%) NMP - -10 °C 5 d 41 46 49 
13 (S)-77 (30 mol%) NMP 2 Äq. -10 °C 5 d 33 57 63 
14 118 (20 mol%) NMP - 2 °C 2 d 78 75 85 
15 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 2 Äq. 2 °C 5 d 61 83 70 
16 118 (20 mol%) CH3CN - 2 °C 2 d 61 88 91 
17 118 (20 mol%) CH3CN 5 Äq. 2 °C 2 d 77 88 96 
18 (S)-77 (30 mol%) Dioxan - 2 °C 5 d 25 76 61 
19 (S)-77 (30 mol%) DMSO - 2 °C 5 d 70 64 65 
a Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase. 
 
Des Weiteren wurde die Mannich-Reaktion mit ortho-Chlorbenzaldehyd (101h) 
intensiver untersucht (Abbildung 95). Hierbei wurde festgestellt, dass die besten 
Ergebnisse im Bezug auf Diastereo- und Enantioselektivität in CH3CN bei 2 °C mit 
Hauptteil 
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dem Katalysator 118 und 5 Äquivalenten Wasser erzielt wurden (Tabelle 14,     
Eintrag 8). Das Mannich-Produkt 203j konnte so mit einer Ausbeute von 96% und 
einer Stereoselektivität von max. de = 77% und ee = 87 isoliert werden. 
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Abbildung 95: Organokatalytische Mannich-Reaktion von 100 mit 101hund 203j. 
 
Tabelle 14: Optimierung der organokatalytischen Mannich-Reaktion von 100 mit 
101h und 94. 
Nr Kat. LM H2O T  Zeit Ausbeute [%] de [%]a ee [%]a 
1 (S)-77 (30 mol%) CH3CN - 2 °C 2 d 92 58 43 
2 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 3 Äq. 2 °C 2 d 95 61 60 
3 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 1 Äq. −10 °C 3 d n. b. 79 78 
4 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 2 Äq. −10 °C 3 d n. b. 82 85 
5 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 5 Äq. −10 °C 5 d 37 77 75 
6 118 (20 mol%) CH3CN - 2 °C 3 d 87 69 63 
7 118 (20 mol%) CH3CN 3 Äq. 2 °C 3 d 86 76 83 
8 118 (20 mol%) CH3CN 5 Äq. 2 °C 2 d 96 77 87 
9 118 (20 mol%) CH3CN 10 Äq. 2 °C 2 d 94 77 85 
10 (S)-77 (30 mol%) DMF - 2 °C 2 d 75 62 10 
11 (S)-77 (30 mol%) DMF 2 Äq. 2 °C 3 d 81 60 67 
12 (S)-77 (30 mol%) DMSO - 2 °C 2 d 80 17 16 
13 (S)-77 (30 mol%) DMSO 3 Äq. 2 °C 2 d 86 58 40 
14 (S)-77 (30 mol%) DMSO - −10 °C 3 d n.b. 45 72 
15 118 (20 mol%) NMP - 2 °C 2 d 25 54 14 
16 118 (20 mol%) NMP 3 Äq. 2 °C 2 d 30 68 43 
17 (S)-77 (30 mol%) NMP - −10 °C 5 d 13 65 42 
18 (S)-77 (30 mol%) CHCl3  2 °C 3 d 40 72 62 
19 (S)-77 (30 mol%) CHCl3 - −10 °C 5 d 13 70 70 
20 (S)-77 (30 mol%) CHCl3 3 Äq. −10 °C 5 d 12 44 52 
a Bestimmt durch HPLC unter Verwendung einer chiral, stationären Phase. 
 
Darüber hinaus wurden enantiomerenreine Aldehyde eingesetzt, die in α-Position zur 
Aldehydfunktion ein stereogenes Zentrum besitzen. Bei der Verwendung der NBoc- 
bzw. NCbz-geschützten, (S)-konfigurierten, enantiomerenreinen Garner-Aldehyde 
101n und 101p in der Prolin-katalysierten Aldolreaktion ist (S)-Prolin der passende 
Katalysator. Untersuchungen bei der Mannich-Reaktion zeigten dagegen, dass durch 
den Einsatz von (S)-Prolin die gewünschten Mannich-Produkte nur in Spuren 
Hauptteil 
80 
erhalten wurden. Wird aber (R)-Prolin als Katalysator verwendet, bildeten sich die 
Mannich-Produkte in guten Ausbeuten und praktisch stereoisomerenrein (203f: 67%, 
de ≥96%, ee ≥96%, 203g: 63%, de ≥96%, ee ≥96%). Diese Ergebnisse legen die 
Vermutung nahe, dass diese Reaktion kinetische Racematspaltungen mit 
entsprechend sterisch anspruchsvollen, α-substituierten Aldehyden ermöglicht.  
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Abbildung 96: Organokatalytische asymmetrische Dreikomponenten-Mannich-
Reaktion von 100 mit den Aldehyden 101, 204, 205 und dem Amin 94. 
 
Tabelle 15: Katalysierte asymmetrische Dreikomponenten-Mannich-Reaktion von 
100 mit den Aldehyden 101, 204, 205 und dem Amin 94. 
Nr R Kat.  LM Ausbeute [%] H2O de [%]a ee [%]b 
a CH3(CH3)2 (S)-77 (30 mol%) CH3CN 52 - n.b. 77 
b CH3(OCH3)2 (S)-77 (30 mol%) DMF 91 4 Äq. >99 98 
 CH3(OCH3)2 118 (20 mol%) DMF 98 4 Äq. >99 93 
c CO2Et (S)-77 (30 mol%) DMF 91 3 Äq. ≥96 98 
 CO2Et 118 (20 mol%) DMF 94 - ≥96 95 
d CH2OBn (S)-77 (30 mol%) NMP 94 3 Äq. 60 82 
 CH2OBn 118 (20 mol%) CH3CN 77 5 Äq. 88 96 
e O O
H3C
CH3  
(S)-77 (30 mol%) DMF 57 - 
80 
(≥96)c 
≥98d 
f BocN O
H3C
CH3  
(R)-77 (30 mol%) DMF 67 - ≥96 ≥96d 
g ZN O
H3C
CH3  
(R)-77 (30 mol%) DMF 63 - ≥96 ≥96d 
h 
ZN  
(S)-77 (30 mol%) 
118 (20 mol%) 
CH3CN 
CH3CN 
83 
85 
- 
- 
86 
≥96 
≥96d 
≥96d 
i 
N
 
(S)-77 (30 mol%) 
118 (20 mol%) 
NMP 
NMP 
67 
70 
- 
3 Äq. 
≥96 
≥96 
51 
81 
j 
Cl
 
(S)-77 (30 mol%) 
118 (20 mol%) 
DMF 
CH3CN 
75 
96 
2 Äq. 
5 Äq. 
60 
78 
67 
87 
a Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie sowie HPLC unter Verwendung chiral, stationärer       
Phasen. 
b Bestimmt durch HPLC unter Verwendung chiral, stationärer Phasen. 
c Nach Chromatographie an Kieselgel. 
d Bezogen auf den ee-Wert der Aldehyde 101m, n, p und  205. 
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Folglich sollte (S)-Prolin der passende Katalysator für die Mannich-Reaktion mit (R)-
konfigurierten, α-verzweigten Aldehyden sein. Dies bestätigte sich in der Mannich-
Reaktion von 101 mit 101m und 205 mit (S)-Prolin als Katalysator. Allerdings war der 
de im Fall von 101m nur mäßig gut (de = 70%). Durch Reinigung an Kieselgel gelang 
es 203e diastereomerenrein zu erhalten. Parallel dazu wurde auch versucht, die 
Mannich-Reaktion mit 101m in Gegenwart von (R)-Prolin durchzuführen. Allerdings 
wurde das erwartete Mannich-Produkt unselektiv als Diastereomerengemisch 
gebildet.  
Aus den Optimierungen der Reaktionsbedingungen, die vor allem in 
Zusammenarbeit mit Dr. Marianna Vrettou aus dem Arbeitskreis Enders durchgeführt 
wurden, ließen sich folgende generelle Tendenzen ableiten: 
 
• Die optimale Reaktionstemperatur lag zwischen 2 °C und Raumtemperatur. 
Bei tieferen Temperaturen ist neben einer starken Absenkung der 
Reaktionsgeschwindigkeit auch zum Teil eine Verringerung der Diastereo- 
und Enantioselektiviät zu beobachten. Dies lässt auf einen Isoinversionseffekt 
schließen.122 Dieses Phänomen wurde nicht in allen Fällen beobachtet. Bei 
der Verwendung von ortho-Chlorbenzaldehyd nimmt beispielsweise der de 
und ee mit niedrigerer Temperatur zu.  
 
• Durch die Zugabe von 1-10 Äquivalenten Wasser wurde unabhängig vom 
Lösungsmittel eine Steigerung der Stereoselektivität beobachtet, was sich, je 
nach Lösungsmittel auch negativ auf die Reaktionsgeschwindigkeit auswirkte. 
 
• Durch die Verwendung von Katalysator 118 stieg zum einen deutlich die 
Reaktionsgeschwindigkeit, und in Abhängigkeit vom Lösungsmittel war zum 
anderen eine Steigerung der Stereoselektivität zu beobachten. 
 
• Die Zugabe von Wasser führte auch mit Katalysator 118 zu einer zum Teil 
drastischen Erhöhung der Diastereo- und Enantioselektivität, wenn auch nicht 
in allen Fällen.  
 
Der günstige Effekt durch die Zugabe von geringen Mengen Wasser auf die 
Reaktionsgeschwindigkeit kann damit erklärt werden, dass die Intermediate des 
Katalysecyclus schneller hydrolysiert werden, wodurch der Katalysator für den 
nächsten Cyclus schneller zur Verfügung steht.123 Eine genaue Erklärung warum 
durch Zugabe von Wasser auch die Stereoselektivität erhöht wird, ist bisher noch 
nicht bekannt. Es liegt wahrscheinlich ein kinetischer Effekt zu Grunde. Die Zugabe 
von Wasser beschleunigt die Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion, so dass die 
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Selektivität, die durch diese Reaktion induziert wird, stärker dominiert. 
Konkurrenzreaktionen (z.B. Basen-induzierte Mannich-Reaktion), die einen 
negativen Effekt auf die Selektivität haben, verlieren dadurch an Bedeutung.  
 
2.6.3 Übergangszustand der (S)-Prolin-katalysierten Mannich- 
Reaktion 
 
Anders als bei der anti-selektiven Prolin-katalysierten Aldolreaktion, verläuft die 
Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion syn-selektiv. Die in diesem Fall z.T. hohe syn-
Selektivität kann mit dem von List postulierten Übergangszustandmodell für die 
Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion erklärt werden, aus dem sich die absoluten 
Konfigurationen ebenfalls ableiten lassen. Auch hier wird wieder anfangs das chirale 
Enamin 130 gebildet.  
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Abbildung 97: Postulierter Übergangszustand (List-Modell) für die (S)-Prolin-
katalysierte Dreikomponenten-Mannich-Reaktion von 100. 
 
Anders als bei der Aldolreaktion wird das Imin 89 von der Si-Seite durch die 
Säurefunktion des Enamins via Wasserstoffbrückenbindung an seine Si-Seite 
koordiniert (206), wodurch die bevorzugte Bildung des syn-Mannich-Produktes 
erklärt werden kann. Es wird davon ausgegangen, dass das Imin 89 (E)-konfiguriert 
ist. Der Wechsel des Elektrophil-facialen Angriffs beruht vermutlich auf sterischen 
Wechselwirkungen, die zwischen dem aromatischen Rest des Imins und dem 
Pyrrolidin-Ring des Enamins vorliegen, wenn der Angriff von Re-Seite des Imins 
erfolgen würde. Diese Wechselwirkungen sind bei der Prolin-katalysierten 
Hauptteil 
83 
Aldolreaktion nicht vorhanden, und werden bei der Mannich-Reaktion durch den 
Angriff an die Si-Seite des Imins umgangen (Abbildung 97). 
Dieses Modell erklärt ebenfalls, dass die Mannich-Reaktion mit den NBoc- und 
NCbz-geschützten, (S)-konfigurierten Garner-Aldehyden 101n und 101p unter 
Verwendung von (S)-Prolin kaum abläuft. Der Grund dafür ist, dass die Si-Seite der 
entsprechenden PMP-Imine stark abgeschirmt ist, wodurch es im Übergangszustand 
zu starken sterischen Wechselwirkungen zwischen dem Dioxan-Ring und dem 
Boc/Cbz-Rest des Imins kommt (Abbildung 98).   
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Abbildung 98: Seitenansicht des vermuteten Übergangszustands der (S)-Prolin-
katalysierten Mannich-Reaktion mit dem Imin des (S)-konfigurierten Garner-Aldehyd 
101n, p. 
 
2.6.4  Relative und absolute Konfiguration 
 
Der Nachweis der relativen Konfiguration erfolgte NMR-spektroskopisch durch NOE-
Messungen sowie durch eine Röntgen-Strukturanalyse an kristallinem 203b. 
Am Beispiel von 203b wurden NOE-Messungen zur Aufklärung der Konformation 
und relativen Konfiguration durchgeführt. 
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Abbildung 99: Dargestellte, relevante NOE-Verstärkungen zur Bestimmung der 
Konformation und relativen Konfiguration 203b. 
 
Aus diesen NMR-spektroskopischen Untersuchen geht hervor, dass das Mannich-
Produkt 203b genau wie die Aldolprodukte in einer durch intramolekulare               
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NH-Brückenbindung stabilisierten sechsgliedrigen Sesselkonformation vorliegt. 
Durch die syn-Konfiguration nehmen die beiden Protonen HA und HB eine gauche-
Anordnung ein, was durch die Kopplungskonstante von 3JHAHB = 1.8 Hz 
wiedergegeben wird. Diese Konformationsanalyse konnte durch eine Röntgen-
strukturanalyse an kristallinem 203b gefestigt werden und zeigt die syn-Konfiguration 
(Abbildung 100). 
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Abbildung 100: Röntgen-Strukturanalyse von 203b. 
 
Die absolute Konfiguration konnte aus dieser Röntgen-Strukur nicht eindeutig 
bestimmt werden, da einerseits kein Schweratom enthalten ist und andererseits die 
Auflösung zu gering war, um zuverlässig die absolute Konfiguration mittels der 
Flackschen Methode124 zu ermitteln. Diese Struktur zeigt, dass auch im Kristall die 
beiden Protonen HA und HB gauche zueinander stehen. Weiter kann aus dieser 
Struktur entnommen werden, dass die Konformation der Seitenkette durch eine 
intramolekulare NH-Brücke stabilisiert ist. 
Daraufhin wurde die relative Konfiguration für die anderen Beispiele aus der 3JHAHB-
Kopplungskonstante abgeleitet. In den meisten Fällen war diese allerdings so klein, 
dass sie mit Routine-NMR-Messungen nicht aufgelöst werden konnte und die 
Protonensignale z. T. nur als breites Singulett zu identifizieren waren. Dies bestätigt 
aber die gauche-Anordnung von HA und HB, so dass man für die anderen Beispiele 
ebenfalls eine syn-Konfiguration angeben kann. 
 
2.6.5 Direkte organokatalytische Synthese von Aminozucker- und 
derivaten.  
 
Auch die organokatalytisch direkt zugänglichen Mannich-Produkte 203 aus           
2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (100) und den unterschiedlich α-funktionalisierten 
Aldehyden und para-Anisidin (94) entsprechen selektiv geschützten Aminozuckern 
und ihren Derivaten, die in entsprechende Aminozucker überführt werden können. 
So wurden in nur einem Schritt die geschützten Aminozucker 2-Amino-2-desoxy-D-
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threo-pentos-4-ulose (203b), 4-Oxo-(+)-polyoxamsäure (203c), 4-Amino-4-desoxy-D-
xylulose (203d), 4-Amino-4-desoxy-D-fructose (203e) und 4,5-Diamino-4,5-didesoxy-
L-fructose (203f, g) aufgebaut (Abbildung 101). 
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Abbildung 101: Selektiv und zum Teil orthogonal geschützte Aminozucker- und  
Derivate. 
 
Dieses [C3+Cn]-Konzept zur Synthese von Aminozuckern ist ebenfalls modular, da 
die Aldehydkomponente variabel ist. Durch den Wechsel von (S)-Prolin zu (R)-Prolin 
werden die jeweils spiegelbildlichen Konfigurationen an den Mannich-C3/C4-Zentren 
erhalten.     
Genau wie im Falle der D-erythro-Pentos-4-ulose (101l) erhält man durch Reduktion 
der Ketofunktion von 203b, die entsprechenden 4-Amino-4-desoxy-aldopentosen 
(Whiteside´s Inversionsprinzip). 
 
2.7  Inversionsprinzip 
 
In Analogie zur Transformation der Ketofunktion von D-erythro-Pentos-4-ulose (101l) 
sollte die selektive Manipulation der Ketofunktion von 203b ebenfalls einen 
divergenten Zugang verschiedener 2-Amino-2-desoxy-aldopentosen ermöglichen. 
Neben der diastereoselektiven Reduktion wurden in dieser Arbeit auch 
Untersuchungen zur diastereoselektiven reduktiven Aminierung durchgeführt. Zuerst 
wurde gezeigt, dass die Dreikomponenten-Mannich-Reaktion von Dioxanon mit 
Dimethoxyacetaldehyd und para-Anisidin problemlos im Multigrammmaßstab (>4g) 
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durchführbar ist, ohne dass dabei Ausbeute und Selektivität wesentliche 
Beeinträchtigung erfahren (Ausbeute 89%, de >96%, ee = 96%).  
 
2.7.1  Diastereoselektive Reduktion von 203b 
 
Durch die Reduktion der Ketofunktion von 203b gelangt man zur Klasse der 
biologisch relevanten 2-Amino-2-desoxyzucker.125 
In Anlehnung an die anti-selektive Reduktion des TBS-Ethers 143 mit L-Selectrid bei 
−78 °C, sollte eine Reduktion von 203b den entsprechenden syn-Aminoalkohol 
ergeben. In der Tat lieferte die Reduktion mit L-Selectrid in THF bei −78 °C hoch 
diastereoselektiv den all-syn-konfigurierten β-Aminoalkohol 207 und verlief zudem 
nahezu vollständig (98%) ab. Dieser Aminoalkohol stellt eine geschützte 2-Amino-2-
desoxy-L-xylose dar (Abbildung 102). 
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Abbildung 102:  Diastereoselektive L-Selectrid-Reduktion von 203b zu 207. 
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Abbildung 103: Dargestellte, relevante NOE-Verstärkungen zur Bestimmung der   
relativen Konfiguration von 207. 
 
Die Aufklärung der relativen Konfiguration von 207 erfolgte NMR-spektroskopisch 
unter Zuhilfenahme von NOE-Experimenten (Abbildung 103). Die all-syn-
Konfiguration wurde durch die Kopplungskonstante zwischen HA-HB (3JHAHB = 1.5 Hz) 
ebenfalls bestätigt. 
Die Erklärung des diastereoselektiven Reaktionsverlaufes beruht auf der Tatsache, 
dass die Si-Seite der Carbonylfunktion durch die NH-Brückenbindung stabilisierte 
Konformation von 203b effektiv gegenüber der Re-Seite abgeschirmt ist, da sich der 
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Arylrest hinter der Carbonylfunktion befindet, was aus der Röntgenstruktur zu 
entnehmen ist (Abbildung 104). 
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Abbildung 104: Abschirmung der Si-Seite der Carbonylfunktion von 203b. 
 
Bei der Reduktion von 101l mit NMe4HB(OAc)3 wird selektiv das syn-1,3-Diol 141 
gebildet, da durch einen intramolekularen Hydridtransfer der Angriff von der Si-Seite 
erfolgt. Wenn die Evans-Reduktion auf PMP-geschützte β-Amino-Ketone übertragbar 
ist, dann sollte im Fall von 203b der Angriff auch selektiv von der Si-Seite erfolgen 
(siehe Kap. 2.3.1), wodurch man den entsprechenden anti-1,3-Aminoalkohol 209 
erhalten würde. 
Aus diesem Grund wurden zunächst analoge Bedingungen wie bei der syn-
selektiven Reduktion von 101l angewendet. Überraschenderweise konnte die 
Reduktion unter diesen Bedingungen hoch diastereoselektiv (de ≥96%) mit einer 
Ausbeute von 77% durchgeführt werden. Wie vermutet, wird bei dieser Reduktion 
der anti-1,3-Aminoalkohol gebildet, der in seiner Form eine geschützte 2-Amino-2-
desoxy-D-arabinose darstellt. In Anlehnung an die Reduktion von β-Hydroxyketonen 
wird davon ausgegangen, dass auch in diesem Fall ein intramolekularer 
Hydridtransfer stattfindet. Der Angriff an die Si-Seite des Ketons ist favorisiert, da 
sich so der Dimethoxyacetalrest in der günstigeren pseudo-äquatorialen Position 
befindet (Abbildung 105).  
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Abbildung 105: anti-selektive Reduktion von 203b. 
 
Die relative Konfiguration von 209 konnte anhand der 3JHAHB-Kopplungskonstanten 
ermittelt werden. Der Wert der Kopplungskonstante beträgt 3JHAHB = 9.2 Hz, was 
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eindeutig für eine trans-Anordnung der beiden Protonen im sesselartigen Dioxanring 
spricht. Dies konnte durch NOE-Messungen bestätigt werden (Abbildung 106). 
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Abbildung 106: Dargestellte, relevante NOE-Verstärkungen zur Bestimmung der 
relativen Konfiguration von 209. 
 
Abschließend betrachtet, kann durch die geeignete Wahl des Reduktionsmittel die 
Carbonylfunktion von 203b sowohl syn- als auch anti-selektiv reduziert werden, und 
bietet einen Zugang zu den beiden geschützten Aminozuckern 2-Amino-2-desoxy-D-
arabinose (209) und 2-Amino-2-desoxy-L-xylose (207) praktisch diastereo- und 
enantiomerenreiner Form. 
 
2.7.2  Direkte reduktive Aminierung von 203b 
 
Im Folgenden wurde versucht, die Erfahrungen über die direkte reduktive Aminierung 
aus Kap. 2.3.2 auf die geschützte 2-Amino-2-desoxy-D-threo-pentos-4-ulose zu 
übertragen. In Analogie zur Reduktion von 143 mit L-Selectrid sollte die direkte 
reduktive Aminierung von 203b ebenfalls syn-selektiv verlaufen.  
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Abbildung 107: syn-selektive direkte reduktive Aminierung von 203b. 
 
Nach einer kleinen Optimierung der Reaktionsbedingungen konnte dies auch durch 
das Experiment bestätigt werden. So konnte das syn-1,3-Diamin 210 durch 
Umsetzung von BnNH2 (2 Äq.), NaHB(OAc)3 (1.4 Äq.) und AcOH (1 Äq.) in DCM bei 
2 °C hoch diastereoselektiv (de ≥96%) und mit einer Ausbeute von 67% erhalten 
werden (Abbildung 107, Tabelle 16, Eintrag 4).  
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Tabelle 16: Optimierung der direkten reduktiven Aminierung von 203b. 
Nr Red.mittel/Äq. BnNH2 AcOH LM T Ausbeute [%] dea [%] 
1 NaHB(OAc)3/4 3 3 DCM 2 °C 84 82 
2 NaHB(OAc)3/3 4 2 DCM 2 °C 88 84 
3 NaHB(OAc)3/4 4.2 4 DCM 2 °C 97 80 
4 NaHB(OAc)3/1.4 2 1 DCM 2 °C 67 ≥96 
5 NaHB(OAc)3/1.4 2 1 DCM RT 76 93 
6 NaBH3CN/1.4 3 1 CH3CN  90 60 
a Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie. 
 
Diese Optimierung demonstriert, dass der diastereoselektive Reaktionsverlauf 
besonders von der Menge des Reduktionsmittel und der Essigsäure abhängt. Je 
größer der Überschuss dieser beiden Reagenzien ist, desto niedriger fällt die 
Selektivität aus. Zudem konnte gezeigt werden, dass bei Verwendung von NaBH3CN 
nur eine geringe Stereoselektivität (de = 60%) resultierte. 
Es wurden an dieser Stelle keine weiteren Untersuchungen zur Manipulation der 
Ketofunktion von 203b durchgeführt. 
 
2.8 Synthese von geschützen Polyoxamsäure-
Derivaten 
 
Das Mannich-Produkt 203c kann durch chemo- und syn-selektive Reduktion in die 
entsprechende geschützte (+)-Polyoxamsäure überführt werden. Die natürliche     
(+)-Polyoxamsäure (211) ist die Schlüsselkomponente der Polyoxine.126 Die 
Polyoxine sind sog. Peptidylnucleoside, welche aus der Kulturbrühe von 
Streptomyces cacaoi var. asoensis isoliert wurden. Die biologische Aktivität ist sehr 
charakteristisch, da sie spezifisch gegen phytopathogene Pilze und menschliche 
pathogene Pilze (z.B. Candida albicans) wirken. Weiterhin besitzen sie noch 
Aktivitäten bei einigen Mikroorganismen, Pflanzen, Fischen und Säugetieren.127 
Darüber hinaus wird beispielsweise das Diastereomer 212 als Bestandteil der 
Sphingofungine, welche die Serinpalmotyl-Transferase inhibieren, gefunden 
(Abbildung 108).128  
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Abbildung 108: (+)-Polyoxamsäure (211) und das Diastereomer 212. 
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2.8.1  Diastereoselektive Reduktion 
 
Die Arbeiten zur diastereoselektiven Reduktion der Carbonylfunktion von 203c 
wurden von Dr. Marianna Vrettou aus dem Arbeitskreis Enders durchgeführt und 
werden daher an dieser Stelle nur kurz zusammengefasst. 
Die syn-selektive Reduktion von 203c mit L-Selectrid konnte nicht chemoselektiv 
durchgeführt werden, da neben der Reduktion der Ketofunktion auch die 
Esterfunktion reduziert wurde. Daraufhin wurde der Benzylester 203k hergestellt, 
aber auch in diesem Fall konnte mit L-Selectrid keine chemoselektive Reduktion 
durchgeführt werden. Daraufhin wurden Bedingungen nach Prasád129 angewendet, 
welche nach Optimierung zu einem sehr guten Ergebnis führte (Ausbeute = 80%,     
de ≥96%, ee = 96%) (Abbildung 109). Die Aufklärung der relativen Konfiguration 
erfolgte NMR-spektroskopisch durch Bestimmung der 3JHAHB-Kopplungskonstante 
sowie durch NOE-Experimente. 
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Abbildung 109: syn-selektive Reduktion von 203k nach Prasád. 
 
Zur anti-selektiven Reduktion konnten wieder erfolgreich die Evans-Bedingungen 
angewendet werden (Abbildung 110).  
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Abbildung 110: anti-selektive Reduktion von 203c nach Evans. 
 
Unter diesen Bedingungen wurde die geschützte 4-epi-(+)-Polyoxamsäure mit einer 
Ausbeute von 85% und einer vollständigen Diastereoselektivität von de ≥96% 
erhalten. 
Obwohl dieser Zugang zu der Klasse der Polyoxamsäuren bestechend einfach 
erscheint, hat sich die Entschützung als Sackgasse herausgestellt, da unter allen 
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erpobten Bedingungen, immer eine Lactonisierung eingetreten ist. Die erste 
organokatalytische, asymmetrische Synthese der Polyoxamsäure konnte auf eine 
alternative Weise von Dr. Marianna Vrettou gelöst werden.130 
 
2.8.2  Direkte reduktive Aminierung 
 
Durch reduktive Aminierung von 203k sollte zum einen gezeigt werden, ob diese 
ebenfalls syn-selektiv verläuft und zum anderen, ob das Produkt eine geschützte      
4-Amino-4-desoxy-Polyoxamsäure darstellt. Alle Versuche zur direkten reduktiven 
Aminierung von 203k hatten eine nachfolgende Lactamisierung zu den Lactamen 
216 und 217 zur Folge (Abbildung 111, Tabelle 17).  
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Abbildung 111: Reduktive Aminierung von 203k zu den Lactamen 216 und 217. 
 
Tabelle 17: Bedingungen der direkten reduktiven Aminierung von 203k. 
Nr Red.Mittel / Äq. BnNH2 HOAc LM T Ausbeute [%] 216:217a 
1 NaHB(OAc)3 / 3 2 2 DCM 2 °C 96 10:1 
2 NaHB(OAc)3 / 4 4.4 4 DCM 2 °C 97 8:1 
3 NaHB(OAc)3 / 2 1.5 - DCM RT 88 9:1 
a Bestimmt durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie. 
 
Die relative Konfiguration der Lactame wurde wieder NMR-spektroskopisch mit Hilfe 
von NOE-Messungen bestimmt. 
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Kapitel 3 
Zusammenfassung und Ausblick 
3.1 Zusammenfassung 
 
Im Rahmen dieser Arbeit wurde ein effizienter organokatalytischer und 
biomimetischer Zugang zu diversen Kohlenhydraten via Prolin-katalysierter 
Aldolreaktion erarbeitet. Dieses [C3+Cn]-Konzept ist zudem sehr flexibel und 
divergent ausgerichtet, da es die asymmetrische Synthese von selektiv und teilweise 
orthogonal-geschützten Kohlenhydraten mit variabler Kettenlänge in nur ein bis zwei 
Schritten ermöglicht. Darüber hinaus eignet es sich zur direkten Synthese von 
Phytosphingosinen und Carbazuckern. Überträgt man dies auf die (S)-Prolin-
katalysierten Dreikomponenten-Mannich-Reaktion, dann können Aminozucker- und 
Derivate synthetisiert werden. 
 
3.1.1   Direkte organokatalytische de novo Kohlenhydratsynthese 
 
Es wurde erstmals gezeigt, dass ausgehend von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on 
(„Dioxanon“), ein chemisches DHA“P“-Äquivalent, durch eine Prolin-katalysierte 
Aldolreaktion und unter Verwendung von α-funktionalisierten Aldehyden, 
verschiedene Kohlenhydrate hoch diastereo- und enantioselektiv in nur einem Schritt 
aufgebaut werden können.  
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Abbildung 112: (S)- und (R)-Prolin-katalysierte asymmetrische Aldolreaktion von 
Dioxanon mit verschiedenen Aldehyden.  
 
Bei dieser (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion wird dieselbe relative und absolute 
Konfiguration generiert wie durch das Enzym Tagatose Aldolase (TagA). Während 
die TagA-katalysierte Aldolreaktion von DHAP mit unterschiedlichen Aldehyden in 
der Regel sehr unselektiv und geringer Aldehydtoleranz verläuft, hat das Enzym bis 
dato keine praktische Anwendung gefunden. In dieser Arbeit konnte eine effiziente 
organokatalytische Alternative entwickelt werden, die eine breite Aldehydtoleranz 
aufweist. Zudem konnte gezeigt werden, dass diese Prolin-vermittelte Aldolreaktion 
mit 102l problemlos im Multigrammaßstab (>10g) durchgeführt werden kann, ohne 
dass eine signifikante Beeinträchtigung der Ausbeute oder Stereoselektivität zu 
beobachten war. Als Aldehydkomponente sind sowohl aliphatische als auch 
aromatische Aldehyde in dieser Reaktion einsetzbar (Abbildung 112).  
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Wie am Beispiel der Synthese von D-Psicose (135) demonstriert, können 
unterschiedlichen Keto- und Aminozucker durch einfaches Entschützen erhalten 
werden (Abbildung 113). Zur Entschützung von 102m wurde das 
Ionenaustauscherharz DOWEX verwendet. 
 
O O
O
CH3H3C
OH
O
O
H3C
CH3
102m
O
OH
OH
CH2OH
OHOH
CH2OH
OHHOH2C
OH OH
O
α,β-Psicopyranose α,β-Psicofuranose
DOWEX, H2O
quant.
135  
Abbildung 113: Entschützung von 102m zur D-Psicose (135). 
 
3.1.2  Inversionsprinzip 
 
Durch die gezielte Manipulation der Ketofunktion von D-erythro-Pentos-4-ulose (102l) 
wurde ein Konzept zur (stereo-)divergenten Synthese von unterschiedlichen 
Aldopentosen entwickelt. Aus diesem Baustein lassen sich durch syn- und anti-
selektive Reduktion L-Lyxose und D-Ribose in geschützter Form erhalten. Die syn-
selektive Reduktion wurde mit NMe4HB(OAc)3 durchgeführt. Nach Überführung in 
den TBS-Ether 143 konnte mit L-Selectrid eine komplett anti-selektive Reduktion 
erzielt werden. Die direkte reduktive Aminierung von 143 verläuft hoch anti-selektiv 
zum geschützen Aminozucker 153. Den entsprechenden syn-1,3-Aminoalkohol 158 
konnte man nicht auf direktem Wege aus 102l erhalten, was jedoch durch 
nucleophile Substitution mit vollständiger Inversion des stereogenen Zentrums von 
144 realisiert wurde. Wird die Substitution nicht mit NaN3 sondern mit NaSBn 
durchgeführt, sind über diese Strategie 4-Thio-4-desoxyaldopentosen 159 
zugänglich. Desoxyzucker wurden via Barton-McCombie-Reaktion hergestellt. Der 
Versuch diese Kohlenhydrate durch Olefinierung und nachfolgende Reduktion der 
Doppelbindung herzustellen, ist an der selektiven Hydrierung des Olefins 160 
gescheitert. Es wurde festgestellt, dass die Doppelbindung von 160 diastereoselektiv 
mit m-CPBA epoxidiert werden kann, während die Epoxidierung des freien homo-
Allylalkohols 167 ziemlich unselektiv verlief. Die 1,2-Addition an die Carbonylfunktion 
von 143 ist erfolgreich und diastereoselektiv mit Grignard- oder Cerorganylen 
durchgeführt worden. Der diastereoselektive Reaktionsverlauf ist im Allgemeinen 
sehr gut, während die Reaktivität mit Zunahme des sterischen Anspruchs des 
Metallorganyls abnimmt (Abbildung 114). 
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Abbildung 114: Inversionstrategie zur diversitätsorientierten Synthese von 
Kohlenhydraten- und Derivaten. 
 
Somit konnte gezeigt werden, dass aus einem Baustein durch nur wenige 
Reaktionen Aldopentosen, Aminozucker, Thiozucker, Alkyl-substituierte 
Aldopentosen, Desoxyzucker und Epoxizucker erhältlich sind. 
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3.1.3  Asymmetrische Synthese von Carbazuckern 
 
In dieser Arbeit wurde ein schneller und flexibler Zugang zur Klasse der Carbazucker 
entwickelt, was am Beispiel der Synthese von 1-epi-(+)MK7607 (62) demonstriert 
wurde. 62 wurde in einer siebenstufigen Synthese ausgehend von Dioxanon (100) 
und dem Aldehyd 101q aufgebaut. Die (R)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion             
(de, ee ≥96%) konnte mit einer guten Ausbeute (69%) durchgeführt werden. Durch 
Überführen von 102q in den MOM-Ether und Debenzylierung, wurde mittels Dess-
Martin-Oxidation das Aldehyd-Keton 186 erhalten. Durch zweifache Wittig-
Olefinierung gelangt man zum Bisolefin 187, welches via Ringschlußmetathese unter 
Zuhilfenahme von Grubbs Katalysator der 2. Generation, zum geschützen 
Carbazucker 189 cyclisiert wurde. Die abschließende Entschützung mit DOWEX hat 
den Carbazucker 1-epi-(+)MK7607 (62) freigesetzt (Abbildung 115). Insgesamt 
wurde 62 über sieben Stufen mit einer Gesamtausbeute von 23% erhalten. 
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Abbildung 115: Asymmetrische Synthese von 1-epi-(+)MK7607 (62). 
 
Darüber hinaus wurden erste Untersuchungen zur Synthese von Acht-Ring-
Carbazuckern durchgeführt.  
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Abbildung 116: Versuche zur Synthese eines Acht-Ring Carbazuckers 195. 
 
Diese sollten durch 1,2-Addition mit AllylMgBr an die Carbonylfunktion des TBS-
geschützen Aldolproduktes 179 zugänglich sein. Nach Überführung der primären, 
Benzyl-geschützten Alkoholfunktion in das terminale Olefin 194, sollte durch 
nachfolgende Ringschlußmetathese und Entschützung der Acht-Ring-Carbazucker 
195 erhältlich sein. Der Abschluss dieser Synthese konnte im Rahmen dieser Arbeit 
nicht vollendet werden (Abbildung 116).  
 
3.1.4 Asymmetrische Synthese von D-arabino- und L-ribo-
Phytosphingosin 
 
Durch die (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von 100 mit Pentadecanal (101d) 
wurde ein zentraler Baustein (102d) erhalten, der zur Synthese von D-arabino- und   
L-ribo-Phytosphingosin genutzt werden konnte. Nach Optimierung der Aldolreaktion, 
war es möglich 102d im Grammaßstab herzustellen, so dass ausgehend vom TBS-
Ether 197 durch syn- und anti-selektive reduktive Aminierung der Carbonylfunktion 
und nachfolgende Entschützung, die beiden Titelsubstanzen D-arabino-56 und L-ribo-
56 hergestellt werden konnten. Die Synthese von D-arabino-Phytosphingosin wurde 
nach insgesamt 6 Stufen und einer Gesamtausbeute von 49% abgeschlossen. Für 
die Synthese von L-ribo-Phytosphingosin wurden 7 Stufen (41% Gesamtausbeute) 
benötigt (Abbildung 117 und 118). 
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Abbildung 117: Asymmetrische Synthese von D-arabino-Phytospingosin. 
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Abbildung 118: Asymmetrische Synthese von L-ribo-Phytospingosin 
 
3.1.5 Direkte organokatalytische Synthese von Aminozucker- und 
Derivaten. 
 
Über die Prolin-vermittelte Dreikomponenten-Mannich-Reaktion von 100 mit 
verschiedenen Aldehyden wurden geschütze Aminozucker- und Derivate in einem 
Schritt diastereo- und enantioselektiv aufgebaut (Abbildung 119). Für diese Reaktion 
eigneten sich neben α-funktionalisierten Aldehyden auch aromatische Aldehyde. 
Während die Verwendung von aliphatischen Aldehyden, wie z. B. Isobutyraldehyd 
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(101a), nur mäßige Stereoselektivitäten erbrachte. Die Zugabe von 1-10 
Äquivalenten Wasser beschleunigte die Reaktion erheblich und hat sich generell, 
unabhängig vom Lösungsmittel, auch positiv auf den stereoselektiven 
Reaktionsverlauf ausgewirkt.  
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Abbildung 119: Organokatalytische 
Reaktion von Dioxanon 100 mit den Aldehyden 101, 204, 205 und dem Amin 94. 
 
3.1.6  Inversionstrategie 
 
Die geschützte 2-Amino-2-desoxy-D-threo-pentos-4-ulose (203b) konnte ebenfalls, 
wie das Aldolprodukt 102l, zur Synthese von Aminoaldopentosen herangezogen 
werden. Es wurde gezeigt, dass 203b unter den Evans-Bedingungen hoch 
diastereoselektiv in den 1,3-anti-Aminoalkohol 209 transformiert werden kann. Die 
syn-selektive Reduktion konnte durch Reduktion der Carbonylfunktion mit L-Selectrid 
erzielt werden. Dieses stereodivergente Protokoll hat die asymmetrische Synthese 
der geschützten 2-Amino-2-desoxy-D-arabinose 209 und 2-Amino-2-desoxy-L-xylose 
207 in nur zwei Schritten ermöglicht. Ferner wurde auch gezeigt, dass durch direkte 
asymmetrische Dreikomponenten-Mannich-
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reduktive Aminierung, die entsprechend geschützte und all-syn-konfigurierte 2,4-
Diamino-2,4-dideoxy-L-xylose 210 auf direktem Weg erhältlich ist (Abbildung 120). 
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Abbildung 120: Manipulation der Ketofunktion von 203b. 
 
3.1.7  Synthese von Polyoxamsäure-Derivaten 
 
Die Ergebnisse der diastereoselektiven Reduktion und direkten reduktiven 
Aminierung konnten auch erfolgreich auf die Mannich-Produkte 203c und 203k 
übertragen werden. Auf diesem Weg wurden verschiedene Derivate der 
Polyoxamsäure zugänglich. Die syn-selektive Reduktion konnte nicht mit L-Selectrid 
durchgeführt werden, da neben der Ketofunktion auch eine Reduktion der 
Esterfunktion eingetreten ist. Erst bei Anwendung der Prasád-Bedingungen konnte 
chemo- und diastereoselektiv die geschütze (+)-Polyoxamsäure 213 erhalten 
werden. Die anti-selektive Reduktion zu 214 konnte in diesem Fall mit der Evans-
Methode durchgeführt werden. Beim Versuch der direkten reduktiven Aminierung 
konnte immer nur die Bildung der beiden Lactame 216 und 217 beobachtet werden. 
Es konnte kein Protokoll erarbeitet werden, welches die entsprechende                  
α,γ-Diaminosäure lieferte (Abbildung 121). 
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Abbildung 121: Synthese von Polyoxamsäure-Derivaten. 
 
3.2  Ausblick 
3.2.1 Ausblick - Direkte organokatalytische de novo 
Kohlenhydratsynthese 
 
Die Arbeiten zur organokatalytischen de novo Synthese von Kohlenhydraten können 
soweit als abgeschlossen betrachtet werden. Nachteilig wirkten sich bei dieser 
Synthesestrategie die langen Reaktionszeiten aus, die bis zu 6 Tage betragen 
können. In jüngerer Zeit wurde in Untersuchungen gezeigt, dass der Zusatz von 
Wasser einen positiven Einfluss auf die Reaktionsgeschwindigkeit der Prolin-
katalysierten Aldolreaktion nimmt. Dies sollte auch auf dieses System übertragbar 
sein. Darüber hinaus könnten Untersuchungen zur Senkung der Katalysatorbeladung  
durchgeführt werden. 
 
3.2.2  Ausblick - Inversionsprinzip 
 
Die Untersuchungen zur Hydrierung von 160 können nicht als abgeschlossen 
angesehen werden. Es sollten Bedingungen gefunden werden, die eine selektive 
Reduktion der Doppelbindung ermöglichen. 
Aufbauend auf den ersten Untersuchungen zur gezielten Transformation der 
Carbonylfunktion von 102l oder 143, können weitere Manipulationen durchgeführt 
werden. Besonders interessant wäre eine Überführung der Ketogruppe in ein Imin. 
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Durch anschließende nucleophile 1,2-Addition an das Imin werden tertiäre Amine 
erhalten, die als Vorläufer zur Synthese der biologisch sehr interessanten und 
relevanten Azazucker verwendet werden können (Abbildung 122). Es sollte zu 
erwarten sein, dass die 1,2-Addition ebenfalls diastereoselektiv von der Re-Seite des 
Imins erfolgt. 
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Abbildung 122: Mögliche Synthese von 4-substituierten Azazuckern. 
 
Durch regioselektive Öffnung des Epoxids 166 z.B. mit Superhydrid sollte die 
geschützte 4-Methyl-substituierte D-Ribose 224 zugänglich sein. Das Konzept der 
Epoxidierung und Epoxidöffnung kann durch Aziridinierung und Aziridinöffnung 
erweitert werden (Abbildung 123).  
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Abbildung 123: Möglicher direkter Einstieg zur 4-substituierten (4-Amino-4-desoxy-)  
D-Ribose durch regioselektive Epoxidöffnung von 166 und diastereoselektive 
Aziridinierung gefolgt von einer regioselektiven Aziridinöffnung. 
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Im Fall der Aziridinierung wird ebenfalls ein Re-selektiver Angriff an die 
Doppelbindung angenommen, wenn das (olefinierte) Aldolprodukt als TBS-Ether 
vorliegt. 
Das Konzept der Inversionsstrategie sollte sich auch zur Synthese von Aldohexosen 
verwirklichen lassen. Die entsprechende geschützte Ulose 230 sollte beispielsweise 
aus einer organokatalytischen Dreikomponenten Kaskadenreaktion hervorgehen. 
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Abbildung 124: Vorschlag zur Synthese von Aldohexosen via organokatalytischer 
Dreikomponenten Kaskadenreaktion. 
 
Die (S)-Prolin-katalysierte α-Oxidation von 227 sollte chemoselektiv in Gegenwart 
von 100 ablaufen, die in der Regel auch hoch enantioselektiv abläuft.131 Dieser 
Aldehyd sollte dann in einer nachfolgenden (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion 
zum Aldoprodukt 230 weiterreagieren (Abbildung 127). Dies sollte möglich sein, da 
die α-Oxidation von Aldehyden mit Nitrosobenzol in der Regel nach ca. 2 Stunden 
abgeschlossen sein sollte. Die gekreuzte Aldolreaktion von 100 dauert in der Regel 
einige Tage.    
 
3.2.3  Ausblick - Asymmetrische Synthese von Carbazuckern 
 
Zunächst sollte die Synthese des Acht-Ring-Carbazuckers 195 vollendet werden. 
Durch die 1,2-Addition mit VinylMgBr könnten analoge Sieben-Ring-Carbazucker 
synthetisiert werden (Abbildung 125). 
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O
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VinylMgBr,
THF, −78°C
OH
HO
OH
OH
OH
OH
232  
Abbildung 125: Vorschlag zur Synthese eines Sieben-Ring-Carbazuckers. 
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Bei der Synthese der Sechs-Ring-Carbzucker sollte gezeigt werden, dass 
ausgehend vom Aldolprodukt 102r 2-epi-(−)MK7607 zugänglich ist. Darüber hinaus 
könnten durch eine Mannich-Reaktion die entsprechenden Amino-Carbazucker 
synthetisiert werden. Diese Klasse der C7N-Aminocyclitole ist zum einen synthetisch 
nur sehr schwierig zugänglich und zum anderen biologisch sehr interessant         
(siehe Valienamin (5)).132 Die Mannich-Reaktion von 100 mit 101q wird sich 
vermutlich als schwierig erweisen, da der Aldehyd 101q sterisch sehr anspruchsvoll 
ist. In diesem Fall sollte diese Reaktion mit (S)-Prolin gut ablaufen, da die si-Seite 
von 101q die sterisch weniger abgeschirmte Seite ist. Das Mannich-Produk 233 stellt 
einen Vorläufer des 1-epi-3-Amino-3-desoxy-valienols (234) dar (Abbildung 126). 
Eine Struktursuche mit der SciFinder®-Datenbank hat ergeben, dass solche 3-Amino-
3-desoxy-Carbazucker bisher unbekannt sind. 
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H3C
CH3
H
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p-Anisidin, 
DMF
234
 
Abbildung 126: Synthesevorschlag für 1-epi-3-Amino-3-desoxy-valienol (234). 
 
Das Potenzial dieses Konzeptes könnte durch die Verwendung von weiteren 
Aldehydkomponenten stark erweitert werden. Durch die Substitution von Sauerstoff 
gegen andere funktionelle Gruppen wäre eine Vielzahl unnatürlicher und bis dato 
unbekannter Carbazucker-Derivate erhältlich. Diese sollten dann auf Ihre biologische 
Aktivität hin untersucht werden, da viele dieser Carbazucker-Derivate interessante 
biologische Eigenschaften besitzen (Abbildung 127).    
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Abbildung 127: Vorschlag zur diversitätsorientieren Synthese von Carbazuckern. 
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3.2.4 Ausblick - Direkte organokatalytische Synthese von 
Aminozucker- und Derivaten 
 
Sollte die in Kap. 3.2.2 vorgeschlagene Dreikomponenten-Kaskadenreaktion 
funktionieren, so sollte eine Mannich-Variante ebenfalls möglich sein. In so einem 
Fall würde eine Vierkomponenten-Reaktion vorliegen (Abbildung 128). 
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Abbildung 128: Organokatalytische Vierkomponenten-Kaskaden-Reaktion zur Gen-
erierung von 3-Amino-3-desoxy-aldohexosen. 
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KAPITEL 4 
4. EXPERIMENTELLER TEIL 
 
An dieser Stelle möchte ich allen Damen und Herren danken, die zum Gelingen der 
vorliegenden Arbeit beigetragen haben.  
Herrn Prof. Dr. Dieter Enders bin ich für die Aufnahme in seinem Arbeitskreis, für die 
Bereitstellung optimaler Arbeitsbedingungen, aber ganz besonders für die 
interessante Themenstellung, die gewährten Freiheiten und vielen anregenden 
Diskussionen zu größtem Dank verpflichtet! 
Frau Sabine Drehsen, Frau Désirée Gilliam und Frau Kamila Henning möchte ich für 
die Erstellung zahlreicher Gaschromatogramme und analytischer HPLC-Trennung 
ganz herzlich danken.  
Frau Anette Müller danke ich für die Aufnahme der NMR-Spektren. Herrn Dr. Jan 
Runsink danke ich für die Durchführung zahlreicher NOE-Experimente und für seine 
Vorschläge zur Strukturinterpretation. Frau Silke Küpper, Frau Christel Dittmer und 
Frau Gertrud Schellenberg sei für die Erstellung aller IR- und MS-Spektren gedankt. 
Frau Claudia Schleep gebührt mein Dank für die Anfertigung der Elementaranalysen. 
Herrn Hasso Jussen sei für die prompte Reparatur und Anfertigung von Glasgeräten 
gedankt. 
Bei Frau Karin Risse und Herrn Dr. Wolfgang Bettray möchte ich mich für Ihre 
Unterstützung bei der Bewältigung der Tücken des Alltags bedanken. 
Zu großem Dank verpflichtet bin ich ebenfalls vielen ehemaligen und jetztigen 
Mitgliedern des AK Enders für die sehr gute Arbeitsatmosphäre. Dr. Marianna 
Vrettou und Dr. Jiri Palecek sei für die sehr gute Zusammenarbeit ganz herzlich 
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gedankt. Dr. Tim Balensiefer, Matthias Hüttl, Oliver Niemeier und meiner Schwester 
Anja sei für die kritische Durchsicht des Manuskriptes herzlichst gedankt. 
 
4.1 Anmerkungen zur präparativen Arbeit 
 
Allgemeines zur Reaktionsdurchführung 
Alle Reaktionen mit luft- und/oder feuchtigkeitsempfindlichen Substanzen wurden 
nach gängigen Schlenk-Techniken und unter Argon durchgeführt. Bei Reaktionen, 
die nicht unter Schutzgas durchgeführt zu werden brauchten, ist dies explizit 
angegeben („kein Ar“). Bei allen Experimenten wurde, sofern nicht anders 
angegeben, ein PTFE-beschichteter Magnetrührstab verwendet. 
Die verwendeten organischen Lösungsmittel wurden nach allgemein bekannten 
Methoden gereinigt und ggf. absolutiert. THF wurde über Natrium-Blei-
Legierung/Benzophenon, DCM und Acetonitril jeweils über CaH2 unter Argon 
destilliert. 
 
Reaktionskontrolle 
Der Reaktionsverlauf wurde dünnschichtchromatographisch auf Glas-Kieselgel-
Fertigplatten mit Fluoreszensindikator der Firma Merck-Schuchardt (Kieselgel 60 
F254, d = 0.25 mm) verfolgt. Die Detektion UV-aktiver Substanzen erfolgte unter einer 
UV-Lampe (λ = 254 nm). Diese und nicht UV-aktive Substanzen ließen sich durch 
Eintauchen der DC-Platte in eine 5%ige ethanolische Molybdatophosphorsäure-
Lösung und anschließendes Erhitzen im Heißluftstrom detektieren. 
 
Allgemeine Vorschrift zur wässrigen Aufarbeitung von Reaktionen 
Die Aufarbeitung der Reaktionsansätze folgt – sofern nicht anders angegeben – 
immer dem gleichen Schema: Nach dem Abbruch der Reaktion mit einem wässrigen 
Medium (typischerweise pH7-Pufferlösung, ges. NaHCO3-Lösung oder H2O) wurde 
dieses im Scheidetrichter zunächst von der organischen Phase separiert. Die 
wässrige Phase wurde daraufhin mehrmals mit einem organischen Lösungsmittel 
(EtOAc, Et2O oder DCM) extrahiert und die vereinigten organischen Phasen über 
einem Trockenmittel (typischerweise Na2SO4 oder MgSO4) getrocknet. Nachdem die 
organische Phase über einem Glaswollestopfen (in einem Trichter) abfiltriert worden 
war, wurden alle flüchtigen Bestandteile am Rotationsverdampfer unter 
vermindertem Druck abgezogen. Anschließend wurde das erhaltene Rohprodukt 
entweder direkt in die nächste Stufe eingesetzt oder durch Säulenchromatographie 
an Kieselgel (s.u.) gereinigt.  
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Säulenchromatographie 
Zur chromatographischen Reinigung – kamen – in Abhängigkeit vom 
Reinigungsproblem – Glassäulen mit unterschiedlichem Durchmesser und 
entsprechender Länge zum Einsatz. Zur Trennung wurde in allen Fällen ein leichter 
Überdruck (0.2 – 0.5 bar) angelegt. Als Säulenfüllmaterial wurde in allen Fällen 
Kieselgel 60 (Korngröße 0.040-0.063 mm) der Firma Merck-Schuchardt verwendet. 
Soweit es der Dampfdruck erlaubte, wurden Substanzen nach ihrer Isolierung am 
Hochvakuum getrocknet. 
 
Destillation 
Destillationen wurden in Abhängigkeit von Substanzmenge mit Kurzweg- oder 
Kugelrohrdestillationsapparaturen, ggf. unter Verwendung von Vigreux-Kolonnen 
und/oder reduziertem Druck, durchgeführt. Die angegebenen Siedetemperaturen 
wurden mit Quecksilberthermometern innerhalb der Apparatur gemessen und sind 
unkorrigiert. 
 
Lagerung 
Sämtliche synthetische Substanzen wurden unter Argon im Tiefkühlschrank bei    
−24 °C aufbewahrt. 
 
Spezielle Apparaturen 
Spritzenpumpe:  Bioblock Scientific, Modell A-99 
Kugelrohrdestille:  Büchi, Modell GKR-50 
 
Synthese literaturbekannter Substanzen 
2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (100)80 
1,3-Dithian-2-carbaldehyd (101j)84 
2,3-O-(Isopropyliden)-D-glycerinaldehyd (101m)81 
L-Garner-Aldehyd (101n)82 
Cbz-geschützter L-Garner Aldehyd (101p)83 
(4S,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-carbaldehyd (101q)85, 86 
(2S,4R)-4-(tert-Butyldimethylsilyloxy)pyrrolidin-2-carbonsäure (118)87, 88 
(S)-5-(Pyrrolidin-2-yl)-1H-tetrazol (123) 89 
 
Käufliche Reagenzien 
Alle Chemikalien wurden bei den Firmen Acros, Aldrich, Fluka, Merck und Sigma 
bezogen und direkt eingesetzt oder gegebenenfalls durch Standartmethoden 
gereinigt. Die Lagerung der Chemikalien erfolgte im Kühlschrank bei +4 °C. 
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4.2  Anmerkung zur Analytik 
 
Ausbeuten 
Die Ausbeuten beziehen sich auf die gereinigten und isolierten Produkte. 
 
Gaschromatographie 
Achiral 
Gerät:   Varian CP 3800 
Säule: CP-SIL 8 (fused silica, 30 m x 0.32 mm ID); Trägergas: Stickstoff 
(0.8 bar); Injektortemperatur: 280 °C; Detektortemperatur: 300 °C 
 
Es wird die Retentionszeit der unzersetzten Produkte angegeben. Im Anschluss 
daran erfolgt die Angabe der Messbedingungen in der Form: Verwendete Säule, 
Starttemperatur-Temperaturgradient-Endtemperatur (jeweil in °C). 
 
HPLC 
Analytisch 
Gerät:   Hewlett-Packard 1050 und 1100 mit DAD 
Säulen (chiral): Chiralpak AS (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   Chiralpak OD (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   Chiralpak AD (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   Chiralpak IA (5 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   Chiralpak OD (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   Whelk 01 
 
Schmelzpunkte 
Gerät:   Tottoli-Schmelzpunktbestimmungsapparatur Büchi 510             
 
Die Schmelzpunkte wurden mit Hilfe eines Quecksilberthermometers und in offenen 
Kapillaren bestimmt. Sie sind unkorrigiert. 
 
Polarimetrie 
Gerät:   Perkin-Elmer P241 
 
Die angegebenen Konzentrationen besitzen die Einheit [c] = g/dl 
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NMR-Spektrokopie 
1H-NMR-Spektroskopie 
Geräte: Varian Gemini 300 (300 MHz), Varian Mercury 300 (300 MHz), 
Varian Inova 400 (400 MHz), Varian Unity 500 (500 MHz). 
 
13C-NMR-Spektroskopie 
Geräte: Varian Gemini 300 (75 MHz), Varian Mercury 300 (75 MHz), 
Varian Inova 400 (100 MHz), Varian Unity 500 (125 MHz). 
 
Aufnahmetechnik: 1H-Breitbandkopplung; J-modulierte Spin-Echo-Aufnahmen 
(Waltz-16 Decoupler Programm) 
 
Die Spektren wurden gegen Tetramethylsilan als internen Standard aufgenommen. 
Die Kopplungskonstanten J sind in Hertz aufgeführt. Die Signalmultiplizitäten wurden 
wie folgt abgekürzt: s = Singulett, d = Dublett, t = Triplett, q = Quartett, m = Multiplett. 
kB beschreibt einen komplexen Bereich. Die zum entsprechenden Signal 
vorgeschlagenen H- bzw. C-Atome sind durch kursive Schreibweise im 
Strukturausschnitt kenntlich gemacht; dabei sind immer alle an einem Atom 
gebundenen H-Atome angegeben. Soweit nicht anders angegeben erfolgte die 
Messung bei Raumtemperatur. 
 
Massenspektrometrie 
Geräte: MS: Varian MAT 212, Finnigan SSQ 7000 
(Standartbedingungen: EI, 70 eV, CI 100 eV) 
 HRMS: Finnigan MAT 95 
 
Die Angabe der Massen der Fragmentationen (m/z [%]) erfolgte als dimensionslose 
Zahl, deren Intensität prozentual zum Basispeak (100%) angegeben ist. Es werden 
nur Signale mit hoher Intensität (≥ 10%) oder charakteristische Signale (meist 
M+. −15) angegeben. 
 
IR-Spektroskopie 
Gerät:   Perkin-Elmer 1760 FT 
 
Die Messung erfolgte entweder als Film, in CHCl3, in Form von KBr-Presslingen oder 
als Differenzspektrum gegen CHCl3. Die Angabe der Absorptionsbanden erfolgt in 
cm−1. Bandenform und -intensität werden folgende Abkürzungen charakterisiert:        
s = stark (0 - 20%), m = mittel (21-75%), w = schwach (76-90). 
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Elementaranalyse 
Gerät:   Heraeus CHN-O-Rapid 
 
Eine Substanzprobe wurde für ΔC, H, N ≤ 0.5% als authentisch betrachtet.  
 
4.3  Allgemeine Arbeitsvorschriften 
AAV 1 Prolin-katalysierte Aldolreaktion 
 
Zu einer Suspension von (S)-Prolin (0.1-0.3 Äq.) in DMF (0.5 mL/mmol) wird 
Dioxanon 100 (1.0 Äq.) gegeben und für 30 min. bei RT gerührt und mittels eines 
Eisbades auf 2 °C herabgekühlt. Anschließend wird der Aldehyd 101 (1.0 Äq.) 
zugegeben und für einige Stunden bei 2 °C gerührt und dann im Kühlschrank bei       
2 °C gelagert. Nach 48-120 h (DC-Kontrolle) wird die Lösung durch Zugabe von 
gesättigter Ammoniumchlorid-Lösung gequencht und die wässrige Phase wird 
dreimal mit Ethylacetat oder Diethylether extrahiert. Die vereinigten Phasen werden 
mit gesättigter NaCl-Lösung gewaschen, über Na2SO4 getrocknet und unter 
vermindertem Druck vom Lösungsmittel befreit. Das Rohprodukt wird 
säulenchromatographisch (SiO2; n-Pentan:Et2O) aufgereinigt.  
 
AAV 2 Grignard-Addition an 143 
 
In einem ausgeheizten Schlenkkolben werden 1.0 Äq. des Ketons 143 vorgelegt, in 
THF gelöst (1.5 mL/mmol) und auf −78 °C abgekühlt. Anschließend werden 2.0 bis 
5.0 Äq. einer Lösung des Grignard-Reagenzes (üblich in THF) langsam mit Hilfe 
einer Spritzenpumpe zugetropft. Die Reaktion wird für 2 h bei −78 °C gerührt, dann 
langsam über Nacht auf RT erwärmt und durch Zugabe von wässriger NaHCO3-
Lösung hydrolysiert. Anschließend wird dreimal mit Diethylether extrahiert, die 
vereinigten organischen Phasen über MgSO4 getrocknet und das Trockenmittel 
abfiltriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem Druck wird das 
Rohprodukt durch Flash-Chromatographie gereinigt. 
 
AAV 3 CeCl3-vermittelte Grignard-Addition an 143 
 
Darstellung von Organocerverbindungen aus Organolithiumverbindungen 
Certrichlorid-Heptahydrat (1.0 Äq.) wird in einem Schlenkkolben für 2 h bei 0.1 Torr 
und 140 °C unter Rühren getrocknet. Anschließend wird bei Raumtemperatur mit 
Argon begast und THF (2 mL/mmol) zum so erhaltenen Pulver gegeben. Durch 
Beschallung im Ultraschallbad für 1 h und starkes Rühren für 3 h wird suspendiert. 
Experimenteller Teil                                                                                                    
112 
Dann wird auf −78 °C abgekühlt und langsam 1.0 Äq einer Organolithiumverbindung 
hinzugegeben und noch für 2 h bei dieser Temperatur gerührt. Es wird eine 
kanariengelbe oder orange (Phenyllithium) Suspension erhalten die sofort verwendet 
wird. 
 
Nucleophile 1,2-Addition an 143 
In einem Schlenkkolben wird die Suspension von 1.3 bis 3.0 Äq. der frisch 
hergestellten Organocerverbindung in THF bei −78 °C vorgelegt. 1.0 Äq. des Ketons 
143 werden in etwas THF (1.5 mL/mmol) gelöst und langsam zugegeben. Die 
Suspension wird über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von 
wässriger NaHCO3-Lösung hydrolysiert. Es wird extrahiert dreimal mit Diethylether 
extrahiert, die vereinigten organischen Phasen über MgSO2 getrocknet und das 
Trockenmittel abfiltriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem 
Druck wird das Rohprodukt durch Flash-Chromatographie gereinigt. 
 
AAV 4 Organokatalytische Dreikomponenten-Mannich-Reaktion 
 
Zu einer Lösung (1.5 bis 2 molar) aus Aldehyd 101 (1 Äq.) und para-Anisidin (94) 
(1.1 Äq.) wird der Katalysator (10-30 mol%) gegeben und für eine halbe Stunde bei 
RT gerührt. Anschliessend wird abhängig vom Aldehyd auf 2 °C herabgekühlt, die 
Suspension mit Dioxanon 100 (1.2 bis 2 Äq.) versetzt und für 2 bis 5 Tage bei der 
entsprechenden Temperatur gerührt. Abhängig vom Experiment werden bis zu         
5 Äquivalente Wasser hinzugesetzt. Die Reaktion wird durch Zugabe von pH 7 Puffer 
(4 mL/mmol) gequencht und anschliessend mit Ethylacetat extrahiert                      
(3 x 6 mL/mmol). Die vereinigten organischen Phasen werden über Na2SO4 
getrocknet und nach Entfernen aller flüchtigen Bestandteile durch Flash-
Chromatographie gereinigt. 
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4.4  Einzelbeschreibung der Versuche 
4.4.1  Synthese der Aldolprodukte 
 
(S)-4-((S)-1-Hydroxy-2-methylpropyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102a) 
 
O O
OHO
CH3H3C
CH3
CH3
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Isobutyraldehyd 101a 
(166 mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde das 
Produkt 102a als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    452 mg (2.24 mmol, 97%)  
DC:     Rf = 0.77 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
HPLC:    Rt = 15.0 min. (ÜE), 12.4 min. (UE) 
Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol 95:5 
ee:     94%  
de:     ≥96 % (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −180.4 (c = 1.09, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.93 (d, J = 6.9 Hz, 3H, CH(CH3)2), 1.01 (d, J = 6.9 Hz, 3H, CH(CH3)2), 1.43 (s, 
3H, C(CH3)2), 1.49 (s, 3H, C(CH3)2), 3.04 (s, 1H, OH), 3.88 (dd, J = 7.9, 3.6 Hz, 1H, 
CHOH), 4.03 (d, J = 17.3 Hz, 1H OCHH), 4.15 (dd, J = 7.9, 1.4 Hz, 1H, OCH), 4.30 
(dd, J = 17.3, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.59 (d, J = 7.9 Hz, CH(OCH3)3 ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):   
δ = 15.3, 19.2 (CH(CH3)2), 23.6, 23.7 (C(CH3)2), 28.5 (CH(CH3)2, 66.6 (OCH2), 73.9 
(CHOH), 74.2 (OCH), 100.9 (C(CH3)2, 212.3 (CO) ppm. 
Die übrigen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.133  
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(S)-4-((S)-Cyclohexyl(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102b) 
 
O O
OHO
CH3H3C  
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Cyclohexylcarbaldehyd 
101b (259 mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 4 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde das 
Produkt 102b als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    481 mg (1.99 mmol, 86%)  
DC:     Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
HPLC:    Rt = 21.6 min. (ÜE), 18.9 min. (UE) 
Chiralpak IA 5μ, n-Heptan:iso-Propanol 98:2 
ee:     90%  
de:     ≥96 % (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −145.4 (c = 1.02, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 1.10-1.80 (kb, 11H, c-Hex), 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 3.18 (br 
s, 1H, OH), 3.69 (dd, J = 7.4, 3.3 Hz, 1H, CHOH), 4.19 (d, J = 17.3 Hz, 1H, OCHH), 
4.22 (dd, J = 7.4, 1.4 Hz, 1H, OCH), 4.27 (dd, J = 17.3, 1.4 Hz, 1H, OCHH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):   
δ = 24.2, 24.3 (C(CH3)2), 26.1, 26.2, 26.4, 29.3 (CCH2C), 38.5 (CH(CH2)2), 66.7 
(OCH2), 73.4 (CHOH), 74.2 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 212.8 (CO) ppm. 
Die übrigen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.133  
 
(S)-4-((S)-1-Hydroxypentadecyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102d) 
 
O O
OHO
CH3H3C
CH3
 
 
Dioxanon 100 (1.00 g, 7.70 mmol) wurde nach AAV 1 mit Pentadecanal 101d (1.70 
g,   7.70 mmol) und (S)-Prolin (270 mg, 2.30 mmol) in CHCl3 zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 4 Tagen abgebrochen. Nach 
                                                                                                        Experimenteller Teil 
115 
säulenchromatographischer Reinigung (SiO2, Dichlormethan:Diethylether = 9:1) 
wurde das Produkt 102d als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    1.64 g (4.62 mmol, 60%)  
DC:     Rf = 0.48 (Dichlormethan:Diethylether = 9:1) 
HPLC:    Rt = 11.2 min. (ÜE), 10.7 min. (UE) 
Daicel IA, n-Heptan:iso-Propanol 95:5 
ee:     95%  
de:     ≥99 % (GC-MS) 
Drehwert:    [α]D23 = −111.8 (c = 1.10, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.83 (t, J = 6.9 Hz, 3H, CH2CH3), 1.28 (kb, 26H, 13 x CH2), 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 
1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 2.97 (s br, 1H, OH), 3.89 (m, 1H, CHOH), 4.02 (d, J = 17.3 Hz, 
1H, OCHH), 4.09 (dd, J = 6.9, 1.4 Hz, 1H, OCH), 4.27 (dd, J = 17.3, 1.4 Hz, 1H, 
OCHH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):   
δ = 14.1 (CH2CH3), 22.7 (CH2), 23.5, 23.9 (C(CH3)2), 25.0 (CH2), 29.4 (CH2), 29.6 (3 
x CH2), 29.7 (2 x CH2), 29.8 (3 x CH2), 31.9 (CH2), 32.3 (CH2), 66.7 (OCH2), 70.6 
(CHOH), 76.0 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 211.2 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3): 
ν = 3540 (s), 2925 (m), 2855 (w), 1741 (s), 1463 (m), 1378 (s),  1223 (s), 1092 (m), 
722 (m) cm−1. 
 
MS (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 340 (22), 339 (100), 338 (8) 
 
Elementaranalyse (C21H40O4, 355.29)    
berechnet:    C: 70.74 H: 11.31 
gefunden:    C: 70.30 H: 11.40 
 
 
 
 
 
 
 
Experimenteller Teil                                                                                                    
116 
(S)-4-((S)-Hydroxy(phenyl)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (anti-102g) 
(S)-4-((R)-Hydroxy(phenyl)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (syn-102g) 
 
O O
OHO
CH3H3C
O O
OHO
CH3H3C  
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Benzaldehyd 101g (245 
mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 30 h abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) konnten beide Diastereomere anti-102g und 
syn-102g als gelbe Öle erhalten werden. 
 
Ausbeute:    anti: 180 mg, (0.76 mmol, 34 %) 
     syn: 125 mg, (0.54 mmol, 23 %)  
DC:     anti: Rf = 0.32 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
     syn: Rf = 0.18 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
HPLC:             Rt = 17.2 min. (UE), 27.5 min (ÜE) 
anti: Daicel OJ, n-Heptan:iso-Propanol 98:2 
              Rt = 24.7 min. (ÜE), 26.3 min (UE) 
     syn: Chiralcel OD, n-Heptan:iso-Propanol 95:5  
ee:     anti: 76%  
     syn: 49% 
de:     20 % (13C-NMR) 
Drehwert:    anti: [α]D23 = −121.2 (c = 1.03, CHCl3) 
syn: [α]D23 = −18.2 (c = 0.74, CHCl3) 
 
anti-Aldol Produkt: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.25 (s, 3H, CCH3), 1.36 (s, 3H, CCH3), 3.64 (br s, 1H, OH), 4.02 (d, J = 17.5 Hz, 
1H, OCHH), 4.22 (dd, J = 17.5 Hz, 1.7 Hz, 1H, OCHH), 4.33 (dd, J = 7.7, 1.7 Hz, 1H, 
OCH), 4.89 (d, J = 7.7 Hz, 1H, CHOH), 7.25-7.40 (kb, 5H, CHAr) ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.2, 23.6 (C(CH3)2), 66.7 (OCH2C), 72.7 (CHOH), 76.2 (OCH), 101.1 (C(CH3)2), 
127.1, 128.0, 128.1, (CHAr), 139.3 (CAr), 210.9 (CO) ppm. 
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syn-Aldol Produkt: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.36 (s, 3H, CCH3), 1.48 (s, 3H, CCH3), 4.03 (d, J = 17.0 Hz, 1H, OCHH), 4.28 
(dd, J = 17.0, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.45 (dd, J = 2.7, 1.4 Hz, 1H, OCH) 5.23 (d,           
J = 2.7 Hz, 1H, CHOH), 7.27-7.47 (kb, 5H, CHAr), 8.08-8.12 (m, 1H, CHAr) ) ppm. Es 
wird kein OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.2, 24.2 (C(CH3)2), 67.1 (OCH2C), 71.2 (CHOH), 80.0 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 
126.3, 127.6, 127.8 (CHAr), 140.0 (CAr) 207.3 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3): 
ν = 3411 (m), 3080 (m), 3031 (m), 2989 (w), 2899 (m), 2257 (w), 1748 (s), 1600 (m), 
1490 (m), 1460 (m), 1375 (m), 1220 (s), 1110 (m), 923 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 165 (29), 130 (10), 107 (100), 91 (6), 79 (30), 77 (39), 72 (37), 59 (87). 
 
Elementaranalyse (C13H16O4, 236.27)    
berechnet:    C: 66.08 H: 6.83 
gefunden:    C: 65.85 H: 6.91 
 
(S)-4-((S)-(2-Chlorophenyl)(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on    
(anti-102h) 
(S)-4-((R)-(2-Chlorophenyl)(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on    
(syn-102h) 
 
O O
OHO
CH3H3C
O O
OHO
CH3H3C
Cl Cl
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit ortho-Chlorbenzaldehyd 
101h  (325 mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 2 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromato-
graphischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) konnten beide Diastereomere 
anti-102h und syn-102h als farblose Öle erhalten werden. 
 
Ausbeute:    anti: 355 mg, (1.40 mmol, 57 %) 
     syn: 89 mg, (0.35 mmol, 14 %)  
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DC:     anti: Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
     syn: Rf = 0.17 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
HPLC:             Rt = 14.2 min. (ÜE), 10.6 min. (UE) 
anti: Whelk O1, n-Heptan:iso-Propanol 9:1 
              Rt = 12.2 min. (ÜE), 9.9 min. (UE)  
     syn: Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol 8:1  
ee:     anti: 86%  
     syn: 75% 
de:     60 % (13C-NMR) 
Drehwert:    anti: [α]D25 = −98.5 (c = 1.04, CHCl3) 
syn: [α]D25 = −97.0 (c = 0.52, CHCl3) 
 
anti-Aldol Produkt: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.31 (s, 3H, CCH3), 1.39 (s, 3H, CCH3), 3.60 (s, 1H, OH), 4.01 (d, J = 16.3 Hz, 
1H, OCHH), 4.27 (dd, J = 16.3, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.47 (dd, J = 6.0, 1.4 Hz, 1H, 
OCH), 5.35 (d, J = 6.0 Hz, 1H, CHOH), 7.18-7.33 (kb, 3H, CHAr), 7.58 (dd, J = 7.7, 
1.6 Hz, 1H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.4, 24.1 (C(CH3)2), 67.2 (OCH2C), 69.8 (CHOH), 76.2 (OCH), 101.1 (C(CH3)2), 
126.8, 128.4, 129.0, 129.2 (CHAr), 132.9, 136.8 (CAr), 209.4 (CO) ppm. 
 
 
syn-Aldol Produkt: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.25 (s, 3H, CCH3), 1.47 (s, 3H, CCH3), 2.83 (s, 1H, OH), 4.11 (d, J = 17.0 Hz, 
1H, OCHH), 4.35 (dd, J = 17.0, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.56 (s, 1H, OCH), 5.75 (br, 1H, 
CHOH), 7.23-7.37 (kb, 3H, CHAr), 7.57 (d, J = 1.6 Hz, 1H, CHAr) ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.3, 24.4 (C(CH3)2), 67.4 (OCH2C), 68.1 (CHOH), 76.6 (OCH), 101.0 (C(CH3)2), 
126.7, 128.5, 128.9, 129.3 (CHAr), 131.3, 137.3 (CAr) 207.1 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3): 
ν = 3499 (m), 2990 (m), 2939 (w), 2896 (w), 1744 (s), 1441 (m), 1380 (m), 1224 (s), 
1164 (m), 1094 (m), 1036 (m), 955 (w), 886 (w), 864 (w), 758 (s), 702 (w) cm−1. 
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MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 201 (13), 199 (39), 143 (35), 141 (100), 130 (12), 77 (15), 72 (29), 59 (62). 
 
HRMS: C13H15O4Cl−OH 
berechnet: 253.0631 
gefunden: 253.0633  
 
(S)-4-((S)-Hydroxy(pyridin-2-yl)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (anti-102i) 
(S)-4-((R)-Hydroxy(pyridin-2-yl)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (syn-102i) 
 
O O
OHO
CH3H3C
N
O O
OHO
CH3H3C
N
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Aldehyd 101i (247 mg,        
2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 3 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (Ethylacetat) konnten beide Diastereomere anti-102i (gelbes Öl) und     
syn-102i (gelber Feststoff) erhalten werden. 
 
Ausbeute:    anti: 267 mg, (1.13 mmol, 49 %) 
     syn: 67 mg, (0.28 mmol, 12 %)  
DC:     anti: Rf = 0.50 (Ethylacetat) 
     syn: Rf = 0.60 (Ethylacetat) 
HPLC:             Rt = 18.8 min. (ÜE), 21.1 min. (UE) 
     anti: Daicel AD, N-Heptan:iso-Propanol 92:8 
         Rt = 15.9 min. (ÜE), 12.1 min. (UE)  
syn: Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol 9:1 
ee:     anti: 25%  
     syn: 5% 
de:     60 % (13C-NMR) 
Drehwert:    anti: [α]D25 = −12.8 (c = 1.0, CHCl3) 
Schmelzpunkt: syn: 104-106 °C 
 
anti-Aldol Produkt: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 1.36 (s, 3H, CCH3), 1.41 (s, 3H, CCH3), 4.02 (d, J = 17.0 Hz, 1H, OCHH), 4.30 
(dd, J = 17.0, 1.3 Hz, 1H, OCHH), 4.74 (dd, J = 4.7, 1.3 Hz, 1H, OCH), 5.17 (d,         
J = 4.7 Hz, 1H, CHOH), 7.23 (dd, J = 7.4, 5.0 Hz, 1H, CHAr), 7.38 (d, J = 7.7 Hz, 1H, 
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CHAr), 7.72 (dt, J = 7.7, 1.6 Hz, 1H, CHAr), 8.55 (m, 1H, CHAr) ppm. Es wird kein OH-
Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 23.2, 24.2 (C(CH3)2), 67.0 (OCH2C), 72.5 (CHOH), 77.3 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 
121.8, 122.9, 136.8, 148.0 (CHAr), 157.5 (CAr), 209.5 (CO) ppm. 
 
syn-Aldol Produkt: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ 1.30 (s, 3H, CCH3), 1.40 (s, 3H, CCH3), 4.06 (d, J = 16.6 Hz, 1H, OCHH), 4.31 (dd, 
J = 16.6, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.83 (dd, J = 2.5, 1.4 Hz, 1H, OCH), 5.33 (d,                 
J = 2.5 Hz, 1H, CHOH), 7.26 (m, 2H, CHAr), 7.75 (t, J = 7.4 Hz, 1H, CHAr), 8.56 (m, 
1H, CHAr) ppm. Es wird kein OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 23.2 2 (C(CH3)2), 24.2 2 (C(CH3)2), 60.3 (OCH2C), 67.1 (CHOH), 71.3 (OCH), 
100.7 (C(CH3)2), 120.6, 122.4, 136.5, 148.1 (CHAr), 158.5 (CAr), 209.7 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3): 
ν = 3195 (s), 2991 (m), 1743 (s), 1597 (m), 1480 (m), 1439 (m), 1377 (s), 1330 (w), 
1225 (s), 1153 (m), 1079 (s), 1033 (s), 1003 (m), 768 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 238 (18), 222 (3), 179 (25), 149 (33), 138 (22), 108 (100), 72 (19), 59 (13). 
 
Elementaranalyse (C12H15NO4, 237.10) 
berechnet:    C: 60.75 H: 6.37 N: 5.90 
gefunden:    C: 60.40 H: 6.14 N: 5.60 
 
(S)-4-((R)-(1,3-Dithian-2-yl)(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102j) 
 
O O
OHO
CH3H3C
S
S
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit [1,3]-Dithian-2-
carbaldehyd 101j  (342 mg, 2.31 mmol) und Katalysator 118 (113 mg, 0.46 mmol) 
zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 3 Tagen abgebrochen. Nach 
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säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:1) wurde das 
Produkt 102j als farbloser Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    597 mg (2.15 mmol, 93%)  
DC:     Rf = 0.48 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
HPLC:    Rt = 8.0 min. (ÜE), 9.9 min. (UE) 
Daicel OD, n-Heptan:iso-Propanol 95:5 
ee:     84%  
de:     ≥96 % (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −77.6 (c = 1.05, CHCl3) 
Schmelzpunkt:   74-76 °C 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 1.50 (s, 3H, C(CH3)2), 1.96-2.12 (kb, 2H, CH2), 2.44-2.61 
(kb, 2H, CH2), 2.86 (ddd, J = 14.0, 10.2, 3.7 Hz, 1H, CH2), 3.15 (ddd, J = 14.0, 10.2, 
3.7 Hz, 1H, CH2), 3.20 (s, 1H, OH), 3.89 (d, J = 7.4 Hz, 1H SCHS, 1H), 4.01 (d,          
J = 16.6 Hz, 1H, OCHH), 4.46 (dd, J = 16.6, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 4.53-4.59 (m, 
CHOH, 1H), 4.63 (dd, J = 4.2, 1.5 Hz, 1H, OCH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):   
δ = 23.3, 24.2 (C(CH3)2), 25.0 (CH2), 25.3 (CH2), 26.2 (CH2), 43.3 (SCHS), 66.7 
(OCH2), 72.3 (CHOH), 75.3 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 207.6 (CO) ppm. 
 
IR (KBr): 
ν = 3505 (s), 2984 (m), 2932 (m), 2894 (m), 2833 (w), 1733 (s), 1428 (m), 1381 (s), 
1290 (m), 1225 (s), 1164 (m), 1109 (s), 1041 (m), 1003 (w), 969 (w), 881 (m), 803 
(m), 737 (w), 669 (w), 647 (w), 610 (w), 543 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 165 (29), 130 (10), 107 (100), 91 (6), 79 (30), 77 (39), 72 (37), 59 (87). 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 279 (12), 278 (17), 222 (13), 221 (100), 203 (14), 149 (10), 129 (12), 119 
(38). 
 
Elementaranalyse (C11H18O4S2, 278.39)    
berechnet:    C: 47.46 H: 6.52 
gefunden:    C: 47.47 H: 6.59 
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(S)-4-((S)-2-(Benzyloxy)-1-hydroxyethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102k) 
 
O O
OHO
CH3H3C
OBn
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Benzyloxyacetaldehyd 
102k (347 mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Im Gegensatz zur AAV1 wurde bei diesem Experiment der Aldehyd, 
gelöst in 0.5 mL DMF, mittels einer Spritzenpumpe über einen Zeitraum von 48 h zur 
Reaktioslösung gegeben. Die Reaktion wurde nach 3 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde das 
Produkt 102k als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    258 mg (0.92 mmol, 40%)  
DC:     Rf = 0.13 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 15.1 min. (ÜE), 12.5 min. (UE) 
Chiralpak AD, n-Heptan:iso-Propanol 95:2 
ee:     97%  
de:     ≥96 % (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −106.7 (c = 0.98, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 3.17 (br s, 1H, OH), 3.59-3.68 (kb, 
2H, CHOHCH2O), 3.99 (d, J = 17.3 Hz, 1H, OCHH), 4.15 (m, 1H, CHOH), 4.24 (dd,   
J = 17.3, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.41 (dd, J = 6.0, 1.4 Hz, 1H, OCH), 4.51-4.60 (kb, 2H, 
OCH2Ph), 7.29-7.34 (kb, 5H, CHAr) ppm. 
   
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):   
δ = 23.4, 24.0 (C(CH3)2), 66.7 (OCH2), 69.7 (CHOHCH2O), 70.0 (CHOH), 73.4 
(OCH2Ph), 76.3 (OCH), 100.9 (C(CH3)2), 127.7, 127.8, 128.4 (CHAr), 138.0 (CAr) 
209.8 (CO) ppm. 
Die übrigen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.133 
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(S)-4-((R)-1-Hydroxy-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102l) 
 
O O
OHO
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
Dioxanon 100 (11.050 g, 85 mmol) wurde nach AAV 1 mit Dimethoxyacetaldehyd 
101l (60%ige wässrige Lösung) (14.730 g, 85 mmol) und (S)-Prolin (2.300 g, 20 
mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen abgebrochen. 
Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 
102l als gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    11.223 g (47.96 mmol, 56 %)   
DC:     Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 12.8 min. (UE), 14.4 min (ÜE) 
Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol 8:2 
ee:     94%  
de:     88% (13C-NMR); ≥96% (nach Chromatographie) 
Drehwert:    [α]D23 = −121.7 (c = 1.05, CHCl3).  
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.49 (s, 6H, CCH3), 2.75 (s, 1H, OH), 3.40 (s, 3H CH(OCH3)2), 3.46 (s, 3H 
CH(OCH3)2), 4.05 (d, J = 16.6 Hz, 1H, OCHH), 4.13 (dd, J = 7.0, 2.7 Hz, 1H CHOH), 
4.28 (dd, J = 16.6, 1.6 Hz, 1H, OCHH), 4.47 (dd, J = 2.7, 1.6 Hz, 1H, OCH), 4.67 (d, 
J = 7.0 Hz, 1H, CH(OCH3)2) ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):   
δ = 22.9, 25.0 (C(CH3)2, 54.1, 55.4 (CH(OCH3)2), 67.0 (OCH2), 71.1 (CHOH), 76.4 
(OCH), 100.4 (C(CH3)2, 103.3 (CH(OCH3)2), 206.1 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
3467 (m), 2991 (m), 2940 (w), 2835 (w), 1749 (s), 1457, 1380, 1225, 1199, 1126, 
1087, 982, 873, 757 cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 234 (22), 190 (10), 91.1 (100).  
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 204 (10), 203 (100), 171 (31), 145 (24), 129 (26), 75 (22). 
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Elementaranalyse (C10H18O6, 234.11)    
berechnet:    C: 55.27 H: 7.75 
gefunden:    C: 55.01 H: 7.78. 
 
(R)-4-((R)-((R)-2,2-Dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl)(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-on (102m) 
 
O O
OHO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3  
 
Dioxanon 100 (1.00 g, 7.70 mmol) wurde nach AAV 1 mit 2,3-O-(Isopropyliden)-D-
glycerinaldehyd 101m (1.00 g, 7.70 mmol) und (S)-Prolin (266 mg, 2.31 mmol) zum 
Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 6 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (SiO2, n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 
102m als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    456 mg (1.76 mmol, 76 %)  
DC:     Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     ≥96% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101m) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D24 = +126.8 (c = 1.02, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.33 (s, 3H, C(CH3)2), 1.37 (s, 3H, C(CH3)2), 1.47 (s, 6H, C(CH3)2), 2.96 (s, 1H, 
OH), 3.98-4.09 (kb, 4H), 4.27-4.34 (kb, 2H), 4.45 (dd, J = 3.3, 1.3 Hz, 1H, CH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):   
δ = 23.2, 24.5, 25.2, 26.3 (C(CH3)2), 66.1, 66.7 (OCH2), 71.9 (CHOH), 74.9, 76.1 
(OCH), 100.5, 109.2 (C(CH3)2), 206.9 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3461 (s), 3133 (s), 2988 (m), 2939 (m), 1747 (s), 1378 (s), 1224 (s), 1157 (m), 
1069 (s), 990 (w), 948 (w), 889 (m), 853 (s), 758 (s) cm−1. 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%]: 261 (1) [M+1], 245 (82), 202 (15), 187 (41), 131 (32), 101 (100), 72 (14), 59 
(50).  
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Elementaranalyse (C12H20O6, 260.13)    
berechnet:    C: 55.37 H: 7.74 
gefunden:    C: 55.02 H: 7.73. 
 
(S)-tert-Butyl-4-((S)-((S)-2,2-dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(hydroxy)methyl)-
2,2-dimethyloxazolidin-3-carboxylat (102n) 
  
O O
OHO
CH3H3C
BocN
O
H3C
CH3  
 
Dioxanon 100 (200 mg, 1.54 mmol) wurde nach AAV 1 mit L-Garneraldehyd 101n 
(553 mg, 1.54 mmol) und (S)-Prolin (53 mg, 0.46 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 4 Tagen abgebroche. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 102n als 
farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    442 mg (1.23 mmol, 80 %)  
DC:     Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101n) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D25 = −86.2 (c = 1.03, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6, 70 °C ):   
δ = 1.19 (s, 3H, C(CH3)2), 1.20 (s, 3H, C(CH3)2), 1.44 (s, 9H, C(CH3)3), 1.56 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.72 (s, 3H, C(CH3)2), 2.88 (s, 1H, OH), 3.73 (d, J = 17.0 Hz, 1H, OCHH), 
3.76 (dd, J = 9.1, 7.0 Hz, CHOH, 1H), 3.95 (dd, J = 17.0, 1.2 Hz, 1H, OCHH, 1H), 
4.21-4.29 (kb, 3H), 4.40-4.48 (kb, 1H, OCH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, C6D6, 70 °C ):  
δ = 23.6, 24.0, 24.7, 26.8 (C(CH3)2), 28.6 (C(CH3)3), 59.0 (OCH), 63.9 (OCH2), 67.2 
(OCH2), 71.0 (CHOH), 75.7 (OCH), 80.0 (C(CH3)3), 94.5 (C(CH3)2), 101.0 (C(CH3)2), 
152.6 (O(CO)N), 208.1 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3488 (s), 2983 (s), 2938 (s), 2885 (m), 1747 (s), 1694 (s), 1477 (m), 1458 (m), 
1386 (s), 1252 (m), 1224 (m), 1170 (s), 1091 (s), 948 (w), 853 (m), 760 (m), 668 (m) 
cm−1. 
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MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 344 (13), 301 (8), 255 (19), 200 (24), 186 (23), 144 (23), 100 (65), 57 
(100). 
 
Elementaranalyse (C17H29NO7, 359.41): 
berechnet:    C: 56.81 H. 8.13 N. 3.90 
gefunden:    C: 56.90 H: 8.03. N. 3.88 
 
(S)-tert-Butyl-4-((R)-((R)-2,2-dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(hydroxy)methyl)-
2,2-dimethyloxazolidin-3-carboxylat (102o) 
  
O O
OHO
CH3H3C
BocN
O
H3C
CH3  
 
Dioxanon 100 (200 mg, 1.54 mmol) wurde nach AAV 1 mit L-Garneraldehyd 101n 
(553 mg, 1.54 mmol) und (R)-Prolin (53 mg, 0.46 mmol) zum Aldolprodukt 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 6 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 102o als 
farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    171 mg (0.48 mmol, 31 %)  
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101n) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D25 = −65.7 (c = 0.86 CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6, 70 °C ):   
δ = 1.28 (s, 3H, C(CH3)2), 1.31 (s, 3H, C(CH3)2), 1.43 (s, 9H, C(CH3)3), 1.48 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.64 (s, 3H, C(CH3)2), 3.53-4.42 (kb, 7H) ppm. Es wird kein OH-Signal 
beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, C6D6, 70 °C ):  
δ = 23.1, 24.0 (2 x C(CH3)2), 26.7 (C(CH3)2), 28.0 (C(CH3)3), 60.6 (OCH), 64.7 
(OCH2), 66.8 (OCH2), 70.4 (CHOH), 75.3 (OCH), 80.2 (C(CH3)3), 93.9 (C(CH3)2), 
100.3 (C(CH3)2), 153.9 (O(CO)N), 207.5 (CO) ppm. 
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IR (CHCl3):   
ν = 3488 (s), 2983 (s), 2938 (s), 2885 (m), 1747 (s), 1694 (s), 1477 (m), 1458 (m), 
1386 (s), 1252 (m), 1224 (m), 1170 (s), 1091 (s), 948 (w), 853 (m), 760 (m), 668 (m) 
cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 344 (13), 301 (8), 255 (19), 200 (24), 186 (23), 144 (23), 100 (65), 57 
(100). 
 
Elementaranalyse (C17H29NO7, 359.41): 
berechnet:    C: 56.81 H. 8.13 N. 3.90 
gefunden:    C: 56.90 H: 8.03. N. 3.88 
 
(S)-Benzyl-4-((S)-((S)-2,2-dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(hydroxy)methyl)-2,2-
dimethyloxazolidin-3-carboxylat (102p) 
 
O O
OHO
CH3H3C
CbzN
O
H3C
CH3  
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 mit Cbz-geschütztem                   
L-Garneraldehyd 101p (653 mg, 2.31 mmol) und (S)-Prolin (80 mg, 0.69 mmol) zum 
Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 4 Tagen abgebrochen. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (SiO2, N-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 
102p als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    726 mg (1.85 mmol, 80 %)  
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101p) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −99.0 (c = 1.05, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6, 70 °C ):   
δ = 1.12 (s, 6H, C(CH3)2), 1.55 (s, 3H, C(CH3)2), 1.73 (s, 3H, C(CH3)2), 3.63 (d,           
J = 17.3 Hz, 1H, OCHH), 3.72 (d, J =15.3 Hz, 1H, OCHH), 3.75 (d, J =15.3 Hz, 1H, 
OCHH), 3.85 (d, J = 17.3 Hz, 1H, OCHH), 4.09 (d, J = 5.7 Hz, 1H, OCH), 4.22 (dd,    
J = 8.9, 3.0 Hz, 1H, CHOH), 4.47 (m, 1H, NCH), 5.09 (d, J = 2.8 Hz, 2H, OCH2Ph), 
7.00-7,37 (m, 5H, CHAr) ppm. Es wird kein OH-Signal beobachtet. 
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13C-NMR (75 MHz, C6D6, 70 °C ):  
δ = 23.6, 24.0, 24.7, 26.5 (C(CH3)2), 59.0 (NCH), 64.0, 66.9 (OCH2), 67.1 (OCH2Ph), 
70.5 (CHOH), 75.6 (OCH), 94.9 (C(CH3)2), 100.9 (C(CH3)2), 127.8, 128.1, 128.3 
(CHAr), 137.4 (CAr), 153.1 (O(CO)N), 209.8 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3490 (m), 2987 (m), 2939 (w), 2887 (w), 1747 (s), 1701 (s), 1456 (m), 1411 (w), 
1379 (m), 1353 (s), 1256 (m), 1224 (m), 1156 (w), 1094 (s), 862 (w), 765 (w), 736 
(w), 699 (w) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 378 (10), 335 (12), 264 (6), 234 (13), 190 (13), 91 (100). 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 394 (16), 376 (26), 337 (15), 336 (82), 318 (29), 286 (11), 278 (26), 264 
(31), 260 (11), 234 (24), 220 (26), 206 (23), 190 (10), 131 (54), 119 (11), 91 (100). 
 
Elementaranalyse (C20H27NO7, 393.43): 
berechnet:    C: 61.06 H. 6.92 N. 3.56 
gefunden:    C: 60.90 H: 7.01 N. 3.18 
 
(S)-4-((S)-((4R,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl)(hydroxy) 
methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102r) 
 
O O
OHO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OBn
 
 
Dioxanon 100 (400 mg, 3.08 mmol) wurde nach AAV 1 mit Aldehyd 101q (625 mg, 
2.50 mmol) und (S)-Prolin (86 mg, 0.75 mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 5 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde 102r als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    347 mg (0.91 mmol, 37 %)  
DC:     Rf = 0.20 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −91.0 (c = 1.03, CHCl3) 
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 1.32 (s, 3H, C(CH3)2), 1.37 (s, 3H, C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.47 (kb, s, OH), 3.57 (kb, s, 1H, OCHHOBn), 3.71 (kb, s, 1H, OCHHOBn), 
3.93 (d, J = 17.1 Hz, 1H, OCHH), 4.10 (kb, 3H, CHOHCHO, OCHCH2OBn, CHOH), 
4.31 (dd, J = 17.1, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 4.48 (kb, 1H, OCH), 4.59 (d, J = 3.7 Hz, 2H, 
OCH2Ph), 7.13-7.20 (kb, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 23.2, 24.8, 26.5, 26.5 (C(CH3)2), 67.1 (OCH2(CO)), 70.5 (CH2OBn), 73.3 (CHOH), 
73.7 (OCH2Ph), 76.7 ((CO)COH), 78.4, 78.8 (CHOHCHO, OCHCH2OBn), 100.5, 
109.6 (C(CH3)2), 127.9, 128.0, 128.5 (CHAr), 137.2 (CAr), 206.9 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3440 (m), 2989 (m), 2933 (m), 1746 (s), 1497 (w), 1454 (m), 1378 (s), 1224 (s), 
1163 (m), 1085 (s), 983 (m), 908 (m), 863 (m), 752 (m), 700 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 365 (23),251 (12), 91 (100), 59 (15). 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 380 (3), 365 (37), 323 (29), 305 (12), 265 (11), 251 (10), 215 (10), 97 (23), 
91 (100). 
 
Elementaranalyse (C20H28O7, 380.18): 
berechnet:    C: 63.14 H. 7.37  
gefunden:    C: 62.78 H: 6.84 
 
(R)-4-((R)-((4R,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl) 
(hydroxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (102q) 
 
O O
OHO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OBn
 
 
Dioxanon 100 (5.200 g, 40.0 mmol) wurde nach AAV 1 mit Aldehyd 101q (5.000 g, 
20.0 mmol) und (R)-Prolin (690 mg, 6.0 mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 5 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde 102q als farbloses Öl erhalten. 
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Ausbeute:    5.224 g (13.75 mmol, 69 %)   
DC:     Rf = 0.21 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 101q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D26 = +124.3 (c = 1.02, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.40 (s, 3H, C(CH3)2), 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.45 (s, 6H, C(CH3)2), 3.24 (d,             
J = 4.1 Hz, 1H OH), 3.56 (dd, J = 10.1, 5.0 Hz, 1H, OCHHOBn), 3.63 (dd, J = 10.1, 
5.0 Hz, 1H, OCHHOBn), 3.85 (ddd, J = 8.0, 4.1, 2.2 Hz, 1H, CHOH), 4.03 (d,              
J = 17.5 Hz, 1H, OCHH), 4.08 (dd, J = 8.2, 2.2 Hz, 1H, CHOHCHO), 4.23 (dd,            
J = 17.5, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 4.37 (dd, J = 8.2, 5.0 Hz, 1H, CHOCH2O), 4.38 (dd,      
J = 8.0, 1.5 Hz, 1H, OCH), 4.58 (d, J = 5.5 Hz, 2H, OCH2Ph), 7.20-7.38 (kb, 5H, 
CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = 23.6, 23.8, 26.9, 27.3 (C(CH3)2), 66.7 (OCH2(CO)), 68.3 (CHOH), 70.5 (CH2OBn), 
73.1(OCHCH2OBn), 73.5 (OCH2Ph), 74.8 ((CO)COH), 77.1 (CHOHCHO), 101.4, 
109.4 (C(CH3)2), 127.7, 127.8, 128.4 (CHAr), 137.9 (CAr), 210.8 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3440 (m), 2989 (m), 2933 (m), 1746 (s), 1497 (w), 1454 (m), 1378 (s), 1224 (s), 
1163 (m), 1085 (s), 983 (m), 908 (m), 863 (m), 752 (m), 700 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 365 (23),251 (12), 91 (100), 59 (15). 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 380 (3), 365 (37), 323 (29), 305 (12), 265 (11), 251 (10), 215 (10), 97 (23), 
91 (100). 
 
Elementaranalyse (C20H28O7, 380.18): 
berechnet:    C: 63.14 H. 7.37  
gefunden:    C: 62.69 H: 7.32 
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(S)-5'-Hydroxy-2,2,2',2'-tetramethyl-4,5'-bis(1,3-dioxan)-5-on (132) 
 
O O
O
CH3H3C
O
O
OH
CH3
CH3
 
 
Dioxanon 100 (300 mg, 2.31 mmol) wurde nach AAV 1 (S)-Prolin (80 mg, 0.69 
mmol) zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 4 Tagen abgebrochen. 
Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde 
132 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    171 mg (1.32 mmol, 57 %)  
DC:     Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 10.8 min. (ÜE), 9.0 min. (UE) 
Chiralpak AD, n-Heptan:iso-Propanol 8:2 
ee:     94%  
Drehwert:    [α]D26 = −163.7 (c = 0.97, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 1.49 (s, 3H, 
C(CH3)2), 2.99 (s, 1H, OH), 3.65 (dd, J = 11.8, 1.0 Hz, 1H, OCHH), 3.84 (dd,             
J = 11.8, 1.0 Hz, 1H, OCHH), 4.01 (d, J = 17.0 Hz, 1H, OCHH), 4.02 (dd, J = 11.8, 
1.2 Hz, 1H, OCHH), 4.13 (dd, J = 11.8, 1.2 Hz, 1H, OCHH), 4.27 (dd, J = 17.0, 1.5 
Hz, 1H, OCHH), 4.48 (d, J = 1.5 Hz, 1H, OCH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = 23.3, 23.4, 23.6, 24.0 (C(CH3)2), 64.6, 65.3, 67.4 (OCH2), 68.8 (COH), 74.0 
(OCH), 98.5, 101.3 (C(CH3)2), 208.5 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3488 (s), 2983 (s), 2938 (m), 2885 (m), 1747 (s), 1694 (s), 1477 (m), 1458 (m), 
1386 (s), 1252 (s), 1224 (s), 1170 (s), 1091 (s), 948 (w), 853 (s), 760 (s) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 245 (12), 187 (19), 172 (20), 131, (42), 130 (34), 115 (15), 72 (58), 59 
(100) 
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MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 261 (14), 245 (26), 243 (16), 203 (72), 185 (19), 172 (17), 145 (32), 144 
(11), 131 (100), 130 (23), 127 (20), 117 (12), 99 (10), 72 (18). 
 
HRMS: C12H20O6−CH3 [M+-CH3] 
berechnet: 245.1025  
gefunden: 245.1026  
 
4.4.2  Synthese von D-Psicose 
 
D-Psicose (135) 
 
O
OH
OH OH
OH
CH2OH
O
HOH2C
OH OH
CH2OH
OH
 
 
In einem 10 mL Rundkolben wurden unter Rühren das Aldolprodukt 102m (520 mg, 
2.00 mmol) mit deionisiertem Wasser (10 mL) versetzt und Dowex® W50X2-200 
Ionentauscherharz (350 mg) zugegeben. Die Reaktion wurde durch Dünnschicht-
chromatographie verfolgt, nach vollständigem Umsatz das Ionentauscherharz über 
Glaswolle abfiltriert und die wässrige Lösung durch Gefriertrocknung konzentriert, 
wobei D-Psicose (135) als farbloser Sirup erhalten wurde. Gegebenenfalls musste 
die D-Psicose noch an Kieselgel (Ethylacetat/Methanol, 6:1) gereinigt werden. 
 
Ausbeute:    360 mg (2.00 mmol, >99 %)   
DC:     Rf = 0.05 (Ethylacetat/Methanol = 6:1) 
ee:     ≥96% (basierend auf Aldolprodukt 102m) 
HPLC: Rt = 8.26 min.          
(RI-Detekor; ODS.M, Acetonitril:Wasser = 9:1) 
Drehwert:    [α]D24 = +3.02 (c = 1.16, H2O) 
     (Lit.:134 [α]D20 = +3.20 (c = 1.62, H2O)) 
 
1H-NMR (400 MHz, D2O ):  
Mischung aus α,β-D-Psicofuranose und α,β-D Psicopyranose   
δ = 3.31 (d, J = 11.8 Hz), 3.43-3.71 (m), 3.81-3.95 (m), 4.07 (m), 4.20 (dd, J = 7.7 Hz, 
J = 4.7 Hz) ppm. 
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13C-NMR (125 MHz, D2O):  
δ = 60.0, 61.4, 62.4 (CHOH), 62.9 (CH2), 63.1 (CHOH), 63.3 (CH2), 64.0, 64.2, 65.1 
(CHOH), 65.5 (CH2), 65.9 (CHOH), 69.0, 70.2, 70.3 (CH2), 71.0, 71.7, 74.7 (CHOH), 
82.7 (CHOH; CH2), 97.6, 98.4, 103.2, 105.6 (C(OH)OCH2) ppm 
Die analytischen Daten wurden mit einer authentischen, kommerziell erhältlischen 
Probe verglichen und stimmen überein. 
 
4.4.3 Funktionalisierung von 102l  
 
(4R,5R)-4-((R)-1-Hydroxy-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-ol (141) 
 
O O
OHOH
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
NMe4HB(OAC)3 (842 mg, 3.20 mmol) und Essigsäure (0.37 mL, 6.40 mmol) wurden 
in Acetonitril (1.0 mL) gelöst und auf −30 °C abgekühlt.  Nach der Zugabe des 
Ketons 102l (150 mg, 0.64 mmol, gelöst in 0.5 mL Acetonitril) wurde der Kolben mit 
Parafilm abgedichtet und über Nacht bei −24 °C im Eisfach gelagert. Die Reaktion 
wurd durch Zugabe von 0.5 N Natrium/Kalium-Tatrat-Lösung (2 mL) gequencht und 
mit Dichlormethan extrahiert (4 x 5 mL). Die vereinigten org. Phasen wurden über 
Na2SO4 getrocknet. Nach einengen und säulenchromatographischer Reinigung an 
Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde das Produkt als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    143 mg (0.61 mmol, 95 %)  
DC:     Rf = 0.15 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
GC:     Rt = 6.780 min. (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldehyd 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR, GC) 
Drehwert:    [α]D23 = −12.9 (c = 1.03, CHCl3) 
 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.38 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 2.82 (s, 1H, OH), 3.49 (s, 3H, 
OCH3), 3.52 (s, 3H, OCH3), 3.64 (dd, J = 11.0, 8.9 Hz, 1H, OCHH, 1H), 3.74 (dd,       
J = 9.0, 6.4 Hz, 1H, OCH), 3.82 (dd, J = 6.4, 3.0 Hz, 1H, CHOH), 3.84 (td, J = 8.9, 
5.5 Hz, 1H, OCH2CHOH), 3.93 (dd, J = 11.0, 5.5 Hz, 1H, OCHH), 4.48 (d, J = 3.0 Hz, 
1H, CH(OCH)3) ppm. 1 OH-Signal wird nicht beobachtet. 
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13C-NMR (125 MHz, CDCl3):  
δ = 19.5 (C(CH3)ax), 28.5 (C(CH3)eq), 55.9 (OCH3), 56.6, 64.0 (OCH2), 65.4 
(OCH2CHOH), 72.3 (OCH), 74.9 (CHOH), 98.6 (C(CH3)2), 103.6 (CH(OCH3)2 ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3435 (m), 2991 (s), 2937 (m), 2840 (m), 1458 (m), 1377 (m), 1269 (m), 1201 (s), 
1165 (m), 1125 (w), 1074 (m), 978 (m), 864 (w), 738 (m), 704 (m) cm−1. 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 221 (7), 129 (3), 75 (100), 59 (26). 
 
HRMS: C10H20O6−CH3 [M+−CH3] 
berechnet: 221.1025 
gefunden: 221.1025  
 
(4R,4aR,8aR)-4-(Dimethoxymethyl)-6,6-dimethyl-tetrahydro-[1,3]dioxino[5,4-
d][1,3]dioxin-2-on (142) 
 
O O
OO
CH3H3C
OCH3
OCH3
O
 
 
Zu einer Lösung von 141 (30 mg, 0.13 mmol) in Dichlormethan (1.0 mL) wurden bei 
RT nacheinander Carbonyldiimidazol (62 mg, 0.40 mmol) und Triethylamin (0.1 mL, 
0.75 mmol) gegeben. Nach 3 h wurde die Reaktion durch Zugabe von ges. NH4Cl-
Lösung (2 mL) beendet und mit Dichlormethan extrahiert (3 x 5 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet und unter vermindertem Druck 
eingeengt. Nach säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel                      
(n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde das Produkt 142 als farbloser Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    21 mg (0.08 mmol, 62 %)   
DC:     Rf = 0.34 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     94% (basierend auf Aldehyd 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D25 = +10.7 (c = 0.90, CHCl3) 
Schmelzpunkt:   67-69 °C 
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1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 1.14 (s, 3H, C(CH3)2), 1.27 (s, 3H, C(CH3)2), 3.03 (s, 3H, OCH3), 3.21 (s, 3H, 
OCH3), 3.37 (t, J = 10.2 Hz, 1H, OCHH), 3.48 (m, 1H, OCH2CHO), 3.57 (dd, J = 10.2, 
5.0 Hz, 1H, OCHH), 3.99 (dd, J = 9.6, 8.0 Hz, 1H, OCH), 4.08 (dd, J = 8.0, 2.7 Hz, 
1H, CHOCH(OCH)3)2), 4.11 (d, J = 2.7 Hz, 1H, CH(OCH)3) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):  
δ = 18.7 (C(CH3)ax), 28.9 (C(CH3)eq), 55.4 (OCH3), 56.7 (OCH3), 61.1 (OCH2), 64.4 
(OCH), 69.1 OCH2CHO), 81.0 CHOCH(OCH)3)2, 100.3 (C(CH3)2), 103.5, 
(CH(OCH3)2, 154.7 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2529 (m), 3500 (m), 3452 (m), 2997 (m), 2942 (m), 1786 (s), 1463 (m), 1384 (m), 
1337 (s), 1277 (m), 1211 (s), 1110 (s), 1050 (m), 984 (m), 918 (m), 846 (m), 753 (m), 
689 (m), 536 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (14), 75.2 (100). 
 
HRMS: C11H18O7−CH3 [M+−CH3] 
berechnet: 247.0818 
gefunden: 247.0818  
 
(S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-on (143) 
 
O O
OTBSO
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung von 102l (1.60 g, 6.84 mmol) in Dichlormethan (30 mL) wurden bei   
−78 °C tropfenweise TBSOTf (4.93 mL, 20.50 mmol) und 2,6-Lutidin (3.2 mL, 27.40 
mmol) gegeben. Nach ca. 2 h wurde die Reaktion durch Zugabe von ges. NaHCO3-
Lösung (15 mL) gequencht und mit Dichlormethan (3 x 20 mL) extrahiert. Die 
vereinigten org. Phasen wurden mit ges. NaCl-Lösung (15 mL) gewaschen, über 
MgSO4 getrocknet und unter vermindertem Druck eingeengt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 6:1) wurde das TBS-
geschützte Aldolprodukt 143 als farbloses Öl erhalten. 
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Ausbeute:    2.333 g (6.703 mmol, 98 %)   
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
ee:     94% (basierend auf Aldehyd 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D24 = −101.3 (c = 1.00, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.09 (s, 3H, SiCH3), 0.11 (s, 3H, SiCH3), 0.88 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.44 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.47 (s, 3H, C(CH3)2), 3.39 (s, 3H, OCH3), 3.47 (s, 3H, OCH3), 3.89 (d,       
J = 15.8 Hz, 1H, OCHH), 4.06 (dd, J = 7.4, 1.8 Hz, 1H, CHOTBS), 4.23 (dd, J = 15.8, 
1.3 Hz, 1H, OCHH), 4.35 (m, 1H, OCH), 4.61 (d, J = 7.4 Hz, 1H, CH(OCH3)2.  
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −4.8, −4.6 (SiCH3), 18.1 (SiC(CH3)3), 22.9, 24.9 (C(CH3)2), 25.7 (SiC(CH3)3), 55.6 
(OCH3), 56.0 (OCH3), 67.1 (OCH2), 73.5 (CHOTBS), 77.8 (OCH), 100.2 (C(CH3)2), 
105.4 (CH(OCH3)2, 206.0 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2987 (m), 2934 (s), 2857 (m), 1751 (s), 1468 (m), 1379 (m), 1252 (m), 1225 (s), 
1196 (m), 1128 (s), 1001 (m), 867 (m), 839 (w), 812 (m), 780 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 333 (2), 317 (6), 259 (21), 233 (8), 201 (28), 173 (16), 129 (71), 89 (17), 75 
(100), 59 (15). 
 
Elementaranalyse (C16H32O6Si, 348.19): 
berechnet:    C: 55.16 H. 9.19  
gefunden:    C: 55.20 H: 9.18 
 
(4R,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-
1,3-dioxan-5-ol (144) 
 
O O
OTBSOH
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung von 143 (1.010 g, 2.90 mmol) in Tetrahydrofuran (20 mL) wurden 
bei −78 °C tropfenweise eine 1M L-Selectrid-Lösung (3.90 mL, 3.90 mmol) gegeben 
und für 2 h bei dieser Temperatur gerührt. Anschließend wurde die Reaktion auf RT 
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erwärmt und durch Zugabe von ges. NH4Cl-Lösung (10 mL) und Diethylether (20 mL) 
gequencht. Anschließend wurde mit Diethylether (3 x 20 mL) extrahiert, die 
vereinigten org. Phasen wurden mit ges. NaCl-Lösung (15 mL) gewaschen, über 
MgSO4 getrocknet und unter vermindertem Druck eingeengt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde der 
Alkohol 144 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    0.953 g (2.723 mmol, 94 %)   
DC:     Rf = 0.35 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     94% (basierend auf Aldehyd 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +6.1 (c = 0.39, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.12 (s, 3H, SiCH3), 0.16 (s, 3H, SiCH3), 0.92 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.44 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 3.42 (s, 3H, OCH3), 3.48 (s, 3H, OCH3), 3.72 (br, 1H, 
CHOH), 3.82 (dd, J = 12.4, 2.2 Hz, 1H, OCHH), 3.90 (t, J = 4.9 Hz, 1H, CHOTBS), 
3.94 (dd, J = 4.9, 1.7 Hz, 1H, OCH), 4.00 (d, J = 2.2 Hz, 1H, OH), 3.98 (dd, J = 12.4, 
1.7 Hz, 1H, OCHH), 4.36 (d, J = 4.9 Hz, 1H, CH(OCH3)2 ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.9, −4.7 (SiCH3), 18.3 (SiC(CH3)3), 18.7 (C(CH3)ax), 25.9 (SiC(CH3)3), 29.4 
(C(CH3)eq), 55.3, 56.4 (OCH3), 64.3 (CHOH), 65.7 (OCH2), 70.0 (OCH), 74.3 
(CHOTBS), 98.7 (C(CH3)2), 104.8 (CH(OCH3)2 ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3013 (m), 2932 (m), 2859 (m), 1464 (w), 1380 (w), 1253 (m), 1216 (m), 1071 (m), 
838 (m), 758 (s), 670 (s) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 335 (9), 261 (44), 203 (35), 131 (48), 75 (100), 59 (27). 
 
HRMS: C16H34O6Si-CH3 [M+−CH3] 
berechnet: 335.1890 
gefunden: 335.1889  
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(4aS,6S/R,7R,7aR)-7-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethyl-tetrahydro-4H-
furo[3,2-d][1,3]dioxin-6-ol (145) 
 
O O
CH3H3C
O
OTBS
OH
 
 
Zu einer Lösung aus 144 (105 mg, 0.30 mmol) in Dichlormethan (2 mL) wurden bei      
0 °C nacheinander 2,6-Lutidin (0.11 mL, 0.90 mmol) und TMSOTf (0.12 mL, 0.60 
mmol) gegeben. Nach 90 min wurde die Reaktion durch Zugabe von Wasser (1 mL) 
abgebrochen und für eine weitere Stunde gerührt. Anschließend wurde mit 
Dichlormethan extrahiert (3 x 3 mL), über MgSO4 getrocknet und unter vermindertem 
Druck eingeengt. Nach säulenchromatographischer Reinigung                     
(n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde der Alkohol 145 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    46 mg (0.15 mmol, 51 %)   
DC:     Rf = 0.12 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
GC:     Rt = 5.57 min (CP-Sil-8, 140-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldehyd 102l) 
dr:     2:1:0.24 (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D21 = −19.8 (c = 1.00, CHCl3) 
 
Mischung beider Anomere: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.11 (s, 6H, SiCH3), 0.12 (s, 6H, SiCH3), 0.92 (s, 9H, SiC(CH3)3), 0.93 (s, 9H, 
SiC(CH3)3),1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.42 (s, 6H, C(CH3)2), 1.44 (s, 3H, C(CH3)3), 3.03 
(d, J = 4.7 Hz, 1H, OH), 3.80 (q, J = 3.0 Hz, 1H, OCH), 3.88 (dd, J = 12.9, 2.8 Hz, 
1H. OCHH), 4.01 (dd, J = 12.9, 3.0 Hz, 1H, OCHH), 4.05 (dd, J = 12.9, 3.5 Hz, 1H, 
OCHH), 4.05-4.12, 4.14-4.22 (kb, 6H, 2 x CHOTBS, OCHH, OCH, 2 x CHOC), 5.13 
(dd, J = 11.6, 4.6 Hz, 1H, OCHOH), 5.45 (dt, J = 4.8, 4.7 Hz, 1H, OCHOH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.5 (4 x SiCH3), 18.4 (2 x SiC(CH3)3), 19.4, 19.6 (C(CH3)2), 25.8 (2 x SiC(CH3)3), 
28.7 (2 x C(CH3)eq), 61,2, 61,7 (OCH2), 70.0, 70.4, 71.1, 71.7 (2 x OCH, 2 x. CHOC), 
74.2 (CHOTBS), 80-4 (CHOTBS), 97.5 (C(CH3)2), 97.6 (C(CH3)2), 102.6 (2 x 
OCHOH) ppm.  
 
 
                                                                                                        Experimenteller Teil 
139 
IR (CHCl3):   
ν = 3894 (s), 3953 (s), 3808 (m), 3744 (s), 3674 (s), 3649 (m), 3612 (s9, 3435 (s) 
3674 (s), 2933 (s), 2859 (s), 2361 (s), 1736 (m), 1697 (s), 1650 (s), 1557 (s), 1509 
(s), 1462 (s), 1423 (m), 1385 (s), 1258 (m), 12221 (w), 1175 (m), 1144 (w), 1100 (m), 
1061 (s), 1006 (m), 966 (m), 835 (s), 777 (s), 669 (s), 579 (m), 515 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 289 (12), 247 (17), 189 (100), 171 (26), 159 (18), 143 (27), 131 (17), 129 
(28), 117 (75), 101 (12), 75 (61), 73 (36), 59 (25). 
 
Elementaranalyse (C14H28O5Si, 304.17): 
berechnet:    C: 56.23  H: 9.27     
gefunden:    C: 56.39 H: 9.61 
 
(4R,5S)-N-Benzyl-4-((R)-1-(tert-butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-
dimethyl-1,3-dioxan-5-amin (153) 
 
O O
OTBSBnHN
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus frisch destilliertem BnNH2 (80 μL, 0.72 mmol) und 143 (230 mg, 
0.66 mmol) in Dichlormethan (5 mL) wurden bei 2 °C nacheinander NaHB(OAc)3 
(204 mg, 0.96 mmol) und trockene, über CrO3-destillierte Essigsäure (38 μL, 0.66 
mmol) gegeben. Die Reaktion wurde nach einigen Stunden rühren bei 2 °C in den 
Kühlschrank gestellt und nach ca. 48 h (DC-Kontrolle) durch Zugabe von 1 mL 1N 
NaOH gequencht. Die Reaktionslösung wurde mit 2 ml Wasser verdünnt und mit 
Diethylether extrahiert (3 x 5 mL), mit ges. NaCl-Lösung (3 mL) extrahiert und über 
Na2SO4 getrocknet. Durch säulenchromatographische Aufreinigung an Kieselgel (n-
Pentan:Diethylether = 1:4) wird das Produkt 153 als gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    171 mg (0.39 mmol, 59 %)  
DC:     Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:4) 
GC:     Rt = 4.64; 7.93 (CP-Sil-8; 180-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +110.2 (c = 1.01, CHCl3) 
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1H-NMR (500 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.11 (s, 3H, SiCH3), 0.15 (s, 3H, SiCH3), 0.89 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.38 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 1.92 (br, 1H, NH), 2.69 (d, J = 1.5 Hz, 1H, CHN), 
3.35 (s, 3H, OCH3), 3.44 (s, 3H, OCH3), 3.58 (d, J = 12.8 Hz, 1H, NCHHPh), 3.87 
(dd, J = 11.9, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 3.97 (dd, J = 8.0, 1.8 Hz, 1H, OCH), 3.99 (d, J = 
12.8 Hz, 1H, NCHHPh), 4.11 (kb, 2H, CHOTBS, OCHH), 4.15 (d, J = 2.5 Hz, 1H, 
CH(OCH3)2, 7.23 (kb, 1H, CHAr), 7.32 (kb, 2H, CHAr), 7.40 (kb, 2H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −5.0, −4.2 (SiCH3), 18.6 (SiC(CH3)3), 18.9 (C(CH3)ax), 26.3 (SiC(CH3)3), 29.7 
(C(CH3)eq), 50.6 (NCH2Ph), 50.7 (CHNHBn), 55.9, 56.6 (OCH3), 61.5 (OCH2), 71.7 
(CHOTBS), 72.5 (OCH), 98.8 (C(CH3)2), 104.6 (CH(OCH3)2, 126.8, 128.2, 128.3 
(CHAr), 141.0 (CAr) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 439 (15), 424 (46), 383 (12), 382 (44), 366 (14), 351 (17), 350 (60), 349 
(26), 318 (41), 292 (37), 277 (12), 276 (56), 190 (17), 162 (12), 134 (13), 133 (91), 
132 (36), 106 (23), 91 (100), 89 (22), 75 (49), 73 (38). 
 
IR (CHCl3):   
ν =  3970 (m), 3940 (m), 3919 (m), 3825 (m), 3818 (m), 3767 (m), 3760 (m), 3733 
(m), 3646 (m), 3590 (w), 3559 (m), 3496 (w), 2286 (m), 3335 (m), 3299 (m), 3268 
(w), 3237 (w), 2932 (s), 2856 (s), 2775 (w), 1461 (s), 1375 (m), 1252 (m), 1200 (m), 
1145 (m), 1085 (s), 996 (m), 942 (m), 902 (m), 834 (s), 800 (m), 730 (m), 700 (m)  
cm−1. 
 
Elementaranalyse (C23H41NO5Si, 439.28): 
berechnet:    C: 62.86 H. 9.34 N. 3.19  
gefunden:    C: 62.42 H: 9.27 N. 3.52 
 
(R)-1-((4R,5S)-5-(Benzylamino)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxy 
ethanol (152) 
 
O O
OHBnHN
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus 153 (80 mg, 0.18 mmol) in Tetrahydrofuran wurde bei 0 °C eine  
1M TBAF-THF-Lösung (0.36 ml, 0.36 mmol) gegeben, langsam auf RT erwärmt und 
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solange gerührt bis die Reaktion vollständig (DC-Kontrolle, ca. 8 h) ist. Anschließend 
wurde die Reaktion am Rotationsverdampfer eingeengt und über ein kurzes 
Kieselgelbett (n-Pentan:Diethylether = 1:4) aufgereinigt, wobei das Produkt 152 als 
leicht gelbliches Öl erhalten wurde.  
 
Ausbeute:    56 mg (0.17 mmol, 95 %)   
DC:     Rf = 0.10 (n-Pentan:Diethylether = 1:4) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +138.9 (c = 0.97, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 2.85 (d, J = 1.7 Hz, 1H, CHN), 3.35 
(s, 3H, OCH3), 3.41 (s, 3H, OCH3), 3.71 (d, J = 12.8 Hz, 1H, NCHHPh),  3.83 (dd, J = 
4.9, 3.4 Hz, 1H, CHOH), 3.92 (kb, 2H, CHN, 2 x OCHH), 3.95 (d, J = 12.8 Hz, 1H, 
NCHHPh), 4.03 (dd, J = 3.3, 2.2 Hz, 1H, OCH), 4.15 (d, 4.7 Hz, 1H CH(OCH3)2), 
7.25-7-37 (kb, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 18.6 (C(CH3)ax), 29.8 (C(CH3)eq), 50.6 (NCH2Ph), 52.5 (CHNHBn), 55.1 (OCH3), 
56.2 (OCH3), 60.9 (OCH2), 68.9 (OCH), 74.2 (CHOH), 99.3 (C(CH3)2), 106.0 
(CH(OCH3)2, 127.5, 128.6, 128.8 (CHAr), 138.7 (CAr) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 325 (2), 310 (31), 293 (14), 250 (29), 192 (21), 190 (10), 162 (24), 149 
(43), 145 (19), 133 (69), 132  (45), 106 (11), 91 (100), 75 (27). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3310 (w), 2995 (m), 2935 (m), 1453 (m), 1378 (m), 1270 (m), 1199 (m), 1132 (m), 
1078 (s), 999 (m), 913 (w), 856 (m), 754 (s), 702 (m), 666 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C17H27NO5, 325.19): 
berechnet:    C: 62.77 H. 8.46 N. 4.31  
gefunden:    C: 63.05 H: 8.95 N. 4.56 
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(4S,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-
1,3-dioxan-5-yl-methansulfonat (154) 
 
O O
OTBSOMs
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus Alkohol 144 (330 mg, 0.95 mmol) in Dichlormethan (15 mL) 
wurden bei 0 °C nacheinander DMAP (1.16 g, 9.50 mmol) und MsCl (0.36 mL,        
4.70 mmol) gegeben, langsam auf RT erwärmt und solange gerührt bis die Reaktion 
vollständig (DC-Kontrolle, ca. 2h) ist. Die Reaktion wird durch Zugabe von ges. 
NaHCO3-Lösung (10 mL) beendet, mit Diethylether extrahiert (3 x 15 mL), mit ges. 
NaCl-Lösung gewaschen (10 mL) und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller 
flüchtigen Bestandteile wurde das Produkt 154 durch säulenchromatographische 
Aufreinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 2:1) als farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    378 mg (0.88 mmol, 93 %)  
DC:     Rf = 0.33 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +28.2 (c = 1.29, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.14 (s, 6H, Si(CH3)2), 0.89 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.14 (s, 3H, SO2CH3), 3.43 (s, 3H, OCH3), 3.48 (s, 3H, OCH3), 3.91 (dd,     
J = 7.9, 2.2 Hz, 1H, CHOTBS), 4.00 (dd, J = 7.9, 2.2 Hz, 1H, OCH), 4.01 (dd, J = 
14.1, 1.3 Hz, 1H, OCHH), 4.35 (dd, J = 14.1, 1.9 Hz, 1H, OCHH), 4.36 (d, J = 2.2 Hz, 
1H, CH(OCH3)2,  4.68 (m, 1H, CHO SO2CH3) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −5.0, −4.2 (SiCH3), 18.6 (SiC(CH3)3), 18.8 (C(CH3)ax), 26.3 (SiC(CH3)3), 29.2 
(C(CH3)eq), 40.1 (SO2CH3), 56.2 (OCH3), 56.7 (OCH3), 62.4 (OCH2), 71.1, 71.2 
(OCH, CHOTBS), 72.9 (CHSO2CH3), 99.2 (C(CH3)2), 104.3 (CH(OCH3)2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 413 (5), 267 (16), 209 (21), 185 (17), 173 (11), 171 (58), 153 (43), 143 
(25), 129 (21), 89 (22), 75 (100). 
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MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 429 (3), 398 (13), 397 (57), 371 (11), 325 (33), 261 (10), 243 (14), 230 
(17), 229 (100), 213 (14), 171 (11), 75 (13), 73 (15). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3833 (w), 3536 (m), 2933 (s), 2856 (s), 1467 (m), 1357 (s), 1255 (m), 1176 (s), 
1110 (m), 1036 (m), 962 (m), 881 (m), 840 (17), 759 (s), 669 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C17H36O8SSi, 428.19): 
berechnet:    C: 47.64 H. 8.47   
gefunden:    C: 47.90 H: 8.29  
 
((R)-1-((4R,5R)-5-Azido-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxyethoxy)(tert-
butyl)dimethylsilan (157) 
 
O O
OTBSN3
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus Mesylat 154 (180 mg, 0.42 mmol) in N,N-Dimethylformamid        
(6 mL) wurden bei RT nacheinander NaN3 (274 mg, 4.20 mmol) und 18-Krone-6    
(334 mg, 1.26 mmol) gegeben und für 40 h auf 100 °C erhitzt. Die Reaktion wurde 
mit H2O (10 mL) versetzt, mit Diethylether extrahiert (3 x 15 mL), mit ges. NaCl-
Lösung gewaschen (10 mL) und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller 
flüchtigen Bestandteile wurde das Produkt 157 durch säulenchromatographische 
Reinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 6:1) als farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    129 mg (0.37 mmol, 82 %)  
DC:     Rf = 0.75 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
GC:     12.46 min (CP-Sil-8, 80-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥99%  (GC) 
Drehwert:    [α]D23 = −31.7 (c = 1.00, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 0.19 (s, 3H, Si(CH3), 0.23 (s, 3H, Si(CH3), 1.06 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.18 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.31 (s, 3H, C(CH3)2), 3.22 (s, 3H, OCH3), 3.23 (s. 3H, OCH3), 3.53 (dd,     
J = 11.6, 9.2 Hz, 1H, OCHH), 3.71 (dd, J = 11.6, 5.2 Hz, 1H, OCHH), 3.78 (m, 1H, 
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CHN3), 3.97 (dd, J = 7.7, 1.1 Hz, 1H, CHOTBS), 4.10 (dd, J = 9.1, 1.1 Hz, 1H, OCH), 
4.44 (d, J = 7.7 Hz, 1H, CH(OCH3)2 ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, C6D6):  
δ = −4.4, −4.2 (SiCH3), 18.6 (SiC(CH3)3), 19.8 (C(CH3)ax), 26.2 (SiC(CH3)3), 27.8 
(C(CH3)eq), 54.4 (OCH3), 54.5 (CHN3), 55.7 (OCH3), 62.4 (OCH2), 72.6 (OCH), 75.3 
(CHOTBS), 99.3 (C(CH3)2, 105.6 (CH(OCH3)2 ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 360 (4), 131 (34), 116 (11), 89 (19), 75 (100), 73 (15), 59 (15), 58 (11). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 2934 (m), 2858 (m), 2240 (w), 2107 (s), 1466 (m), 1379 (m), 1324 (w), 1257 (m), 
1225 (m), 1200 (m), 1150 (m), 1076 (m), 1024 (m), 910 (w), 838 (m), 780 (m), 734 
(w), 684 (w) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C16H33N3O5, 375.24): 
berechnet:    C: 52.19 H. 8.79 N. 11.20   
gefunden:    C: 52.13 H: 9.11 N. 11.43 
 
(4R,5R)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-
1,3-dioxan-5-amin (158) 
 
O O
OTBSNH2
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus Azid 157 (40 mg, 0.11 mmol) in Methanol (2 mL) wurden 10 mg 
Pd/C geben. Die Suspension wurde dreimal evakuiert und jeweils mit Wasserstoff 
belüftet und solange unter einer H2-Atmosphäre (H2-Ballon, 1 atm) gerührt, bis die 
Reaktion vollständig war (DC-Kontrolle, ca. 1 h). Anschließend wurde die 
Suspension über Celite® und Na2CO3 filtriert. Nach Entfernen aller flüchtiger 
Bestandteile wurde das Produkt 158 durch filtrieren über ein kurzes Kieselgelbett als 
farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    38 mg (0.37 mmol, >99 %)   
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥99%  (GC) 
Drehwert:    [α]D21 = −28.3 (c = 1.00, CHCl3) 
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1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ =  0.24 (s, 3H, SiCH3), 0.31 (s, 3H, SiCH3), 1.09 (s, 9H, C(CH3)3), 1.29 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 3.13-3.25 (kb, 2H, CHNH2, OCHH), 3.20 (s, OCH3), 
3.24 (OCH3), 3.64 (m, 1H, OCHH), 3.76 (m, 1H, OCH), 4.02 (dd, J = 7.2, 1.5 Hz, 1H, 
CHOTBS), 4.66 (d, J = 7.2 Hz, 1H, CH(OCH3)2) ppm. Es wird kein NH2-Signal 
beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, C6D6):  
δ = −4.3, −4.0 (SiCH3), 18.8 (C(CH3)3), 19.6 (C(CH3)2), 26.3 (C(CH3)3), 28.9 
(C(CH3)2), 45.5 (CHNH2), 53.9, 55.0 (OCH3), 67.2 (OCH2), 75.8 (CHOTBS), 76.2 
(CHO), 98.4 (C(CH3)2), 105.9 (CH(OCH3)2) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3383 (m), 2938 (s), 2857 (m), 1599 (w), 1466 (m), 1377 (m), 1254 (m), 1202 (m), 
1141 (m), 1078 (s), 1022 (m), 838 (s), 761 (s), 670 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 292 (27), 260 (38), 202 (16), 186 (13), 188 (23), 186 (14), 170 (22), 131 
(27), 130 (16), 100 (10), 89 (16), 75 (100), 73 (27), 72 (40), 59 (11) . 
 
HRMS: C16H33N3O5−CH3 [M+−CH3] 
berechnet: 334.20497     
gefunden: 334.20490   
 
((R)-1-((4S,5R)-5-(Benzylthio)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxy-
ethoxy)(tert-butyl)dimethylsilan (159) 
 
O O
OTBSSBn
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus Benzylmercaptan (0.24 mL, 2.00 mmol) in N,N-
Dimethylformamid (2.5 mL) wurden unter Argon NaH (60%ig, 64 mg, 1.60 mmol) 
gegeben und für 15 min gerührt.  Anschließend wurde zu der Suspension das 
Mesylat 154 (170 mg, gelöst in 0.5 mL N,N-Dimethylformamid) gegeben und für 18 h 
bei 60 °C gerührt. Die Reaktion wurde durch Zugabe von H2O (5 mL) gequencht und 
mit Diethylether extrahiert (3 x 10 mL), mit ges. NaCl-Lösung gewaschen (7 mL) und 
über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller flüchtigen Bestandteile wurde das 
Produkt 159 durch säulenchromatographische Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 
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6:1) als violettes Öl erhalten. Bei der Durchführung der Reaktion ist zu beachten, 
dass Benzylmercaptan extrem riecht und schon in geringen Mengen zu starken 
Schwindelgefühlen und Kopfschmerzen führt! 
 
Ausbeute:    135 mg (0.30 mmol, 74 %)  
DC:     Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −19.4 (c = 1.03, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 0.10 (s, 3H, Si(CH3)), 0.13 (s, 3H, Si(CH3)), 0.91 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.34 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.40 (s, 3H, C(CH3)2), 3.10 (td, J = 10.2, 5.8 Hz, 1H, CHSBn), 3.41 (s, 3H, 
OCH3), 3.43 (s. 3H, OCH3), 3.61 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.70 (dd, J = 11.8,     
5.8 Hz, 1H, OCHH), 3.77 (s, 2H, SCH2Ph), 3.84 (dd, J = 7.9, 0.9 Hz, 1H, CHOTBS), 
3.88 (dd, J = 10.2, 0.9 Hz, 1H, OCH), 4.60 (d, J = 7.9 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 7.08-7.36 
(kb, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.7, −4.2 (SiCH3), 18.2 (SiC(CH3)3), 19.4 (C(CH3)ax), 26.0 (SiC(CH3)3), 28.8 
(C(CH3)eq), 36.1 (SCH2Ph), 38.9 (CHSBn), 54.9, 55.7 (OCH3), 64.2 (OCH2), 74.0, 
74.7 (OCH, CHOTBS), 98.4 (C(CH3)2, 105.5 (CH(OCH3)2, 126.9, 128.3, 128.4 (CHAr), 
138.1 (CAr) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 441 (4), 399 (17), 341 (34), 285 (10), 179 (43), 137 (12), 131 (16), 91 
(100), 75 (72), 73 (15). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3062 (m), 2991 (m), 2931 (s), 2857 (m), 1728 (w), 1494 (m), 1457 (m), 1379 (m), 
1255 (m), 1220 (m), 1200 (m), 1145 (m), 1117 (m), 1080 (s), 1009 (m), 839 (s), 759 
(s), 701 (m), 668 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C23H40O5SiS, 456.24): 
berechnet:    C: 60.49 H. 8.83    
gefunden:    C: 60.04 H: 9.07 
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tert-Butyl((R)-1-((R)-2,2-dimethyl-5-methylen-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxy 
ethoxy)dimethylsilan (160) 
 
O O
OTBSCH2
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Suspension aus PPh3CH3Br (3.39 g, 9.47 mmol) in abs. Tetrahydrofuran   
(50 mL) wurde bei 0 °C eine 1M KOtBu-THF-Lösung (8.61 mL, 8.61 mmol) gegeben 
und für 1 h gerührt. Anschließend wurde die gelbe Suspension auf −78 °C 
herabgekühlt und tropfenweise mit einer Lösung aus Keton 143 (1.00 g, 2.87 mmol in   
5  mL Tetrahydrofuran) versetzt und über Nacht auf RT erwärmt. Die Reaktion wurde 
durch Zugabe von Wasser (20 mL) und Diethylether (30 mL) gequencht, mit 
Diethylether (3 x 25 mL) extrahiert, mit ges. NaCl-Lösung gewaschen (20 mL) und 
über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller flüchtigen Bestandteile wurde durch 
Säulenchromatographie (n-Pentan:Diethylether = 6:1) das Produkt 160 als farbloses 
Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    819 mg (2.30 mmol, 83 %)  
DC:     Rf = 0.29 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
GC:     9.05 min (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥99%  (GC) 
Drehwert:    [α]D23 = −55.0 (c = 1.04, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 0.09 (s, 3H, Si(CH3)), 0.12 (s, 3H, Si(CH3)), 0.89 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.38 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 3.40 (s, 3H, OCH3), 3.45 (s, 3H, OCH3), 3.89 (dd,     
J = 6.7, 2.8 Hz, 1H, CHOTBS), 4.09 (d, J = 12.4 Hz, 1H, OCHH), 4.35 (dm,                
J = 12.4 Hz, 1H, OCHH), 4.39 (d, J = 6.7 Hz, 1H, OCH), 4.54 (kb, 1H, CH(OCH3)2, 
4.99 (d, J = 13.1 Hz, 2H, CCH2) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −4.6, −4.4 (SiCH3), 18.3 (SiC(CH3)3), 23.7 (C(CH3), 26.0 (SiC(CH3)3), 27.8 
(C(CH3)eq), 54.4, 55.8 (OCH3), 65.5 (OCH2), 70.9, 71.2 (OCH, CHOTBS), 99.6 
(C(CH3)2), 105.3 (CH(OCH3)2), 109.1, 142.9 (CCH2) ppm.  
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MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 331 (3), 231 (12), 219 (27), 199 (37), 185 (27), 143 (11), 131 (62), 127 
(88), 116 ( 12), 89 (26), 75 (100), 73 (38), 69 (16). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 2988 (m), 2932 (s), 2857 (s), 1467 (m), 1375 (m), 1342 (m), 1254 (m), 1199 (m), 
1132 (s), 1076 (s), 1000 (m), 916 (m), 889 (m), 837 (s), 779 (s), 735 (m), 674 (m)  
cm−1. 
 
Elementaranalyse (C17H34O5Si, 346.22): 
berechnet:    C: 58.94 H. 9.82    
gefunden:    C: 59.01 H: 9.50 
 
tert-Butyl-((R)-1-((3R,4S)-6,6-dimethyl-1,5-7-trioxaspiro[2.5]octan-4-y)-2,2-
dimethoxyethanoxy)dimethylsilan  (166) 
 
O O
OTBSCH2
CH3H3C
OCH3
OCH3
O
 
 
Zu einer Lösung aus Olefin 160 (100 mg, 0.29 mmol) in Dichlormethan (2 mL) wurde 
bei 0 °C mCPBA (76 mg, 0.44 mmol) gegeben, langsam auf RT erwärmt und solange 
gerührt bis der Umsatz vollständig war (DC-Kontrolle, 48 h). Die Reaktion wurde mit 
ges. NaHCO3-Lösung (3 mL) gequencht, mit Diethylether (3 x 7 mL) extrahiert, mit 
ges. NaCl-Lösung gewaschen (5 mL) und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen 
aller flüchtigen Bestandteile wurde durch Säulenchromatographie                      
(n-Pentan:Diethylether = 6:1) das Produkt 166 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    93 mg (0.26 mmol, 89 %)   
DC:     Rf = 0.20 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     85%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = −21.7° (c = 0.98, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 0.07 (s, 3H, Si(CH3)), 0.10 (s, 3H, Si(CH3)), 0.89 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.40 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 2.65 (dd, J = 4.4, 1.1 Hz, 1H, OCHHC), 3.42 (s, 3H, 
OCH3), 3.43 (s, 3H, OCH3), 3.45 (d, J = 4.4 Hz, 1H, OCHHC), 3.65 (d, J = 12.3 Hz, 
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1H, OCHH), 3.71 (dd, J = 8.0, 1.9 Hz, 1H, CHOTBS), 3.74 (d, J = 12.3 Hz, 1H, 
OCHH), 4.12 (d, J = 8.0 Hz, 1H, CH(OCH3)3), 4.26 (kb, 1H, OCH) ppm. 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −4.9, −4.6 (SiCH3), 18.2 (SiC(CH3)3), 21.6 (C(CH3), 25.8 (SiC(CH3)3), 26.2 
(C(CH3)2), 51.9 (OCH2C), 55.6, 55.7 (OCH3), 56.3 (OCH2C), 65.5 (OCH2), 69.8 
(OCH), 74.0 (CHOTBS), 99.8 (C(CH3)2), 105.2 (CH(OCH3)2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 347 (4), 215 (10), 143 (26), 131 (33), 89 (23), 85 (12), 75 (100), 73 (20), 59 
(11). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 2936 (s), 2858 (m), 1467 (m), 1378 (m), 1330 (w), 1225 (s), 1153 (sw), 1082 (s), 
841 (s), 779 (m), 666 (w) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C17H34O6Si, 362.21): 
berechnet:    C: 56.32 H. 9.45    
gefunden:    C: 56.44 H: 9.32 
 
(R)-1-((R)-2,2-dimethyl-5-methylen-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxyethanol (167) 
 
O O
OHCH2
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus Olefin 166 (200 mg, 0.58 mmol) in Tetrahydrofuran (4 mL) 
wurden bei RT TBAF (366 mg, 1.16 mmol) gegeben und solange gerührt bis der 
Umsatz der Reaktion vollständig war (DC-Kontrolle, ca. 16 h). Durch Zugabe von 
pH7-Puffer-Lösung (3 mL) wird die Reaktion beendet. Anschließend wurde mit 
Diethylether (3 x 10 mL) extrahiert, mit ges. NaCl-Lösung (7 mL) gewaschen, über 
MgSO4 getrocknet und alle flüchtigen Bestandteile unter vermindertem Druck 
entfernt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (n-Pentan:Diethylether = 
1:1) wurde der Produkt 167 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    121 mg (0.52 mmol, 90 %)  
DC:     Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
GC:     5.77 min (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥99%  (GC) 
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Drehwert:    [α]D23 = −87.7 (c = 1.02, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 1.39 (s, 3H, C(CH3)2), 1.437 (s, 3H, C(CH3)2), 2.69 (d, J = 4.0, 1H, OH), 3.45 (s, 
3H, OCH3), 3.52 (s, 3H, OCH3), 3.88 (ddd, J = 5.9, 4.0, 3.7 Hz, 1H, CHOH), 4.22 (d, 
J = 13.3, 1H, OCHH), 4.33 (ddd, J = 13.3, 1.4, 1.2 Hz, 1H, OCHH), 4.45 (dd, J = 5.9, 
1.2 Hz, 1H, OCH), 4.52 (d, J = 3.7 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 4.02 (d, J = 1.4 Hz, 1H, 
CCHH), 5.16 (s, 1H, CCHH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 22.6 (C(CH3), 27.8 (C(CH3)2), 55.1, 56.1 (OCH3), 64.9 (OCH2), 72.2 (OCH), 72.7 
(CHOH), 99.4 (C(CH3)2, 103.5 (CH(OCH3)2), 109.3 (CCH2), 142.2 (CCH2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 272 (3), 127 (53), 75 (100), 69 (21), 59 (17). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3484 (m), 2988 (s), 2937 (s), 2839 (m), 1657 (w), 1455 (m), 1376 (m), 1218 (m), 
1132 (m), 1075 (s), 980 (w), 912 (m), 863 (m), 750 (m)  cm−1. 
 
Elementaranalyse (C11H20O5, 232.1): 
berechnet:    C: 56.90 H. 8.62    
gefunden:    C: 56.62 H: 8.76 
 
(1R)-1-((4S)-6,6-Dimethyl-1,5-7-trioxaspiro[2.5]octan-4-y)-2,2-dimethoxyethanol  
(168) 
 
O O
OH
CH3H3C
OCH3
OCH3
O
 
 
Zu einer Suspension aus Olefin 167 (40 mg, 0.17 mmol) und NaHCO3 (44 mg, 0.52 
mmol) in Dichlormethan (4 mL) wurde bei 0 °C mCPBA (60 mg, 0.34 mmol) gegeben 
und solange gerührt bis der Umsatz der Reaktion vollständig war (DC-Kontrolle, ca. 
28 h). Durch Zugabe von H2O (3 mL) wurde die Reaktion beendet. Anschließend 
wurde mit Diethylether (3 x 7 mL) extrahiert, mit ges. NaCl-Lösung (5 mL) 
gewaschen, über MgSO4 getrocknet und alle flüchtigen Bestandteile unter 
vermindertem Druck entfernt. Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-
Pentan:Diethylether = 1:4) wurde das Produkt 168 als farbloses Öl erhalten. Die bei 
                                                                                                        Experimenteller Teil 
151 
der Reaktion enstehenden Diastereomere konnten durch Säulenchromatographie 
nicht aufgetrennt werden. 
Ausbeute:    42 mg (0.17 mmol, >99 %)   
DC:     Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 1:4) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
dr:     1:1.4  (13C-NMR) 
 
Überschußdiastereomer: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 1.53 (s, 3H, C(CH3)2), 2.70 (dd, J = 4.1, 0.8, 1H, OCHHC), 
3.40 (d, J = 4.1 Hz, 1H, OCHHC), 3.48 (s, 3H, OCH3), 3.50 (s, 3H, OCH3), 3.68 (d,     
J = 12.3 Hz, 1H, OCHH), 3.77 (dd, J = 6.0, 4.5 Hz, 1H, CHOH), 3.92 (d, J = 12.3 Hz, 
1H, OCHH), 4.18 (d, J = 6.0 Hz, 1H, OCH), 4.48 (d, J = 4.5 Hz, 1H, CH(OCH3)2 ppm. 
Es wird kein OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = 22.0, 26.4 (C(CH3)2), 50.0 (OCH2C), 55.5, 55.8 (OCH3), 57.2 (OCCH2), 64.9 
(OCH2), 69.5 (CHOH), 71.7 (OCH), 100.2 (C(CH3)2), 103.0 (CH(OCH3)2), ppm.  
 
Unterschußdiastereomer: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 1.51 (s, 3H, C(CH3)2), 2.60 (d, J = 4.7, 1H, OCHHC), 3.36 
(d, J = 4.7 Hz, 1H, OCHHC), 3.46 (s, 3H, OCH3), 3.53 (s, 3H, OCH3), 3.56 (d, J = 
12.6 Hz, 1H, OCHH), 3.81 (dd, J = 8.3, 1.9 Hz, 1H, CHOH), 4.13 (d, J = 12.6 Hz, 1H, 
OCHH), 4.31 (d, J = 8.2 Hz, 1H, OCH), 4.49 (d, J = 1.9 Hz, 1H, CH(OCH3)2 ppm. Es 
wird kein OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = 20.3, 27.5 (C(CH3)2), 50.0 (OCH2C), 55.5, 55.8 (OCH3), 57.2 (OCCH2), 65.0 
(OCH2), 69.0, 69.2 (CHOH, OCH), 99.4 (C(CH3)2), 103.8 (CH(OCH3)2), ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 233 (5), 143 (9), 75 (100). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3502 (m), 2990 (m), 2937 (s), 2838 (m), 1722 (m), 1574 (w), 1454 (m), 1378 (m), 
1225 (m), 1137 (m), 1077 (s), 980 (m), 936 (m), 899 (m), 866 (m), 754 (m), 705 (m), 
673 (w), 622 (w) cm−1. 
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Elementaranalyse (C11H20O6, 248.13): 
berechnet:    C: 53.22 H. 8.06    
gefunden:    C: 53.47 H: 7.98 
 
(4R,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-
1,3-dioxan-5-yl-(methylsulfanyl)-methanthioat (174) 
 
O O
OTBSO
CH3H3C
OCH3
OCH3
H3CS
S
 
 
Zu einer Lösung aus Alkohol 144 (250 mg, 0.71 mmol) in Tetrahydrofuran (6 mL) 
wurde bei 0 °C portionsweise NaH (60%ig, 88 mg, 2.21 mmol) gegeben. Nach 20 
min wurde zur Suspension CS2 (0.15 mL, 2.49 mmol) und nach weiteren 30 min MeI 
(0.13 mL, 2.13 mmol) gegeben. Anschließend wurde das Eisbad entfernt und für 5 h 
bei RT gerührt. Die Reaktion wurde durch Zugabe von pH7-Puffer-Lösung (5 mL) 
gequencht, mit Diethylether extrahiert (3 x 10 mL), mit ges. NaCl-Lösung gewaschen 
(7 mL) und über MgSO4 getrocknet. Nach säulenchromatographischer Reinigung                      
(n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde das Xanthogenat 174 als gelber Sirup erhalten. 
 
Ausbeute:    310 mg (0.71 mmol, >99 %)   
DC:     Rf = 0.80 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
GC:     10.87 min (CP-Sil-8, 140-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥98%  (GC) 
Drehwert:    [α]D22 = +21.4 (c = 1.09, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 0.05 (s, 3H, Si(CH3), 0.11 (s, 3H, Si(CH3), 0.85 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.41 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.47 (s, 3H, C(CH3)2), 2.57 (s, 3H, SCH3), 3.46 (s, 3H, OCH3), 3.50 (s, 3H, 
OCH3), 3.94 (dd, J = 8.4, 2.0 Hz, 1H, CHOTBS), 4.05 (dd, J = 13.4, 2.0 Hz, 1H, 
OCHH), 4.12 (dd, J = 8.4, 1.5 Hz, 1H, OCH), 4.40 (d, J = 2.0 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 
4.41 (dd, J = 13.4, 2.1 Hz, 1H, OCHH), 5.38 (m, 1H, CHOS) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −5.0, −4.1 (SiCH3), 18.5 (SiC(CH3)3), 18.9 (C(CH3)ax), 19.0 (SCH3) 26.3 
(SiC(CH3)3), 28.8 (C(CH3)eq), 56.1, 55.6 (OCH3), 61.8 (OCH2), 70.9, 71.2 (OCH, 
CHOTBS), 74.2 (CHOS), 98.8 (C(CH3)2, 104.2 (CH(OCH3)2 ppm.  
                                                                                                        Experimenteller Teil 
153 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 425 (4), 383 (14), 325 (10), 185 (23), 165 (14), 163 (19), 131 (17), 91 (25), 
75 (100), 73 (23). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 2990 (s), 2932 (s), 2857 (s), 1466 (m), 1378 (m), 1214 (s), 1073 (s), 998 (m), 961 
(m), 835 (s), 800 (m), 756 (m), 682 (m), 665 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C18H36O6SiS2, 440.17): 
berechnet:    C: 49.06 H. 8.18    
gefunden:    C: 49.16 H: 8.20 
 
tert-Butyl((R)-1-((R)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-4-yl)-2,2-dimethoxyethoxy) 
dimethylsilan (175) 
 
O O
OTBS
CH3H3C
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer refluxierender Lösung von Bu3SnH (0.42 mL, 1.59 mmol) in Toluol (10 mL) 
wurden gleichzeitig eine Lösung des Xanthogenats 174 (140 mg, 0.32 mmol) in 
Toluol (2 mL) und eine ges. Lösung von AIBN in Toluol (1 mL) über einen Zeitraum 
von 1 h addiert. Nach dem Ende der Zugabe wurde für eine weitere Stunde refluxiert. 
Nach Abkühlen auf RT wurde das Lösungsmittel vorsichtig am HV entfernt und der 
Rückstand säulenchromatographisch gereinigt: Dazu wurde das überschüssige 
Bu3SnH zunächst mit n-Pentan eluiert (der Fortschritt dessen konnte dank der hohen 
UV-Aktivität der Zinn-Verbindungen leicht verfolgt werden). Nach vollständiger 
Entfernung der Zinn Verbindungen wurde darufhin die Säule mit reichlich 
Diethylether gespült und das auf diese Weise vorgereinigte Rohprodukt wurde dann 
säulenchromatographisch (n-Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. 
 
Ausbeute:    100 mg (0.30 mmol, 94 %)  
DC:     Rf = 0.57 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
GC:     6.83 min (CP-Sil-8, 120-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     ≥98%  (GC) 
Drehwert:    [α]D22 = +4.9 (c = 0.96, CHCl3) 
 
 
Experimenteller Teil                                                                                                    
154 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 0.00 (s, 3H, Si(CH3)), 0.03 (s, 3H, Si(CH3)), 0.83 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.24 (m, 1H, 
OCH2CHH), 1.27 (s, 3H, C(CH3)2), 1.37 (s, 3H, C(CH3)2), 1.85 (qd, J = 12.5, 5.5 Hz, 
1H, OCH2CHH) 3.29 (s, 3H, OCH3), 3.34 (s, 3H, OCH3), 3.57 (dd, J = 5.2, 3.3 Hz, 
1H, CHOTBS), 3.75 (m, 1H, OCHH), 3.88 (td, J = 12.4, 2.8 Hz, 1H, OCHH), 3.94 (dt, 
J = 11.5, 2.8 Hz, 1H, OCH), 4.08 (d, J = 5.2 Hz, 1H, CH(OCH3)2ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −4.5, −4.2 (SiCH3), 18.5 (SiC(CH3)3), 19.4 (C(CH3)2), 25.2 (OCH2CH2), 26.1 
(SiC(CH3)3), 29.8 (C(CH3)eq), 54.9, 55.7 (OCH3), 59.7 (OCH2), 69.3 (CHO), 75.2 
(CHOTBS), 98.2 (C(CH3)2, 105.1 (CH(OCH3)2 ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2934 (s), 2859 (s), 2362 (m), 2335 (m), 1467 (m), 1378 (m), 1249 (m), 1196 (s), 
1147 (s), 1021 (m), 974 (m), 945 (w), 875 (m), 836 (s), 779 (m), 668 (w) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 319 (5), 187 (16), 159 (17), 131 (37), 115 (63), 89 (14), 75 (100), 73 (22), 
59 (16), 57 (10). 
 
Elementaranalyse (C16H34O5Si, 334.22): 
berechnet:    C: 57.47 H. 10.18    
gefunden:    C: 57.75 H: 10.08 
 
(4S,5S)-5-Allyl-4-((R)-1-(tert-butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-
dimethyl-1,3-dioxan-5-ol (176a) 
 
O O
OTBS
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
H2C
 
 
143 (200 mg, 0.57 mmol) wurde nach AAV 2 mit AllylMgBr (1.0M in Diethylether,   
1.72 mL, 1.72 mmol) umgesetzt. Das Produkt wurde nach säulenchromato-
graphischer Reinigung  (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    211 mg (0.54 mmol, 95 %)  
DC:     Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     14.07 (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
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de:     85 % (13C-NMR); >99% (GC) nach Säule 
Drehwert:    [α]D22 = +10.1° (c = 1.11, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.12 (s, 3H, SiCH3), 0.15 (s, 3H, SiCH3), 0.91 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.35 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 2.28 (dd, J = 14.0, 8.2 Hz, 1H, CHHCHCH2), 2.38 
(dd, J = 14.0, 6.3 Hz, 1H, CHHCHCH2), 3.44 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.47 (s, 
6H, 2 x OCH3), 3.60 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.84 (d, J = 2.2 Hz, 1H, OCH), 3.98 
(dd, J = 7.1, 2.0 Hz, 1H, CHOTBS), 4.51 (d, J = 7.1, Hz, 1H, CH(OCH3)2), 4.81 (s, 
1H, OH), 5.12 (m, 1H, CH2CHCH2), 5.94 (m, 2H, CH2CHCH2) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.7 (Si(CH3)2), −4.4 (Si(CH3)2), 18.2 (SiC(CH3)3), 21.2 (C(CH3)2), 25.9 
(SiC(CH3)3), 26.7 (C(CH3)2), 41.7 (CH2CHCH2), 55.0, 56.3 (OCH3), 66.9 (OCH2), 71.7 
(C(OH)Allyl), 74.9 (CHOTBS), 75.3 (OCH), 99.3 (C(CH3)2, 105.1 (CH(OCH3)2), 118.0 
(CHCH2), 132.9 (CH2CHCH2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 375 (4), 317 (21), 301 (18), 243 (18), 211 (20), 183 (18), 141 (45), 131 
(21), 89 (19), 75 (100), 73 (26), 59 (22). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3393 (w), 3009 (m), 2935 (m), 2859 (m), 1378 (m), 1253 (m), 1219 (m), 1112 (m), 
1075 (m), 923 (w), 839 (m), 759 (s), 668 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C19H38O6Si, 390.24): 
berechnet:    C: 58.45 H. 9.74    
gefunden:    C: 58.57 H: 10.03 
 
(4S,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2,5-trimethyl-
1,3-dioxan-5-ol  (176b) 
 
O O
OTBSH3C
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
 
 
143 (100 mg, 0.29 mmol) wurde nach AAV 3 mit MeLi (1.64M in Hexan, 0.23 mL, 
0.37 mmol) und CeCl3*7 H2O (139 mg, 0.37 mmol) umgesetzt. Das Produkt 176b 
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wurde nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als 
farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    106 mg (0.29 mmol, 95 %)  
DC:     Rf = 0.17 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     10.06 (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     97%  (GC) 
Drehwert:    [α]D22 = +3.5° (c = 0.97, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.12 (s, 3H, SiCH3), 0.15 (s, 3H, SiCH3), 0.92 (2, 9H, SiC(CH3)3), 1.17 (s, 3H, 
C(OH)CH3), 1.39 (s, 3H, C(CH3)2), 1.44 (s, 3H, C(CH3)2), 3.45 (s, 3H, OCH3), 3.48 (s, 
3H, OCH3), 3.51 (d, J = 6.3 Hz, 2H, OCH2), 3.84 (d, J = 2.2 Hz, 1H, OCH), 3.95 (dd, 
J = 7.0, 2.2 Hz, 1H, CHOTBS), 4.48 (d, J = 7.0, Hz, 1H, CH(OCH3)2) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.6, −4.4 (Si(CH3)2), 18.2 (SiC(CH3)3), 19.9 (C(OH)CH3), 23.6 (C(CH3)2), 25.9 
(SiC(CH3)3), 27.9 (C(CH3)2), 54.9, 56.4 (OCH3), 68.9 (C(OH)CH3), 70.0 (OCH2), 75.1 
(CHOTBS), 75.8 (OCH), 98.9 (C(CH3)2, 105.1 (CH(OCH3)2), ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 349 (4), 275 (23), 217 (26), 201 (11), 185 (22), 159 (13), 157 (20), 143 
(12), 115 (53), 89 (17), 75 (100), 73 (26), 59 (28), 57 (10). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3474 (m), 2935 (s), 2859 (s), 1466 (m), 1378 (m), 1255 (m), 1226 (m), 1089 (s), 
1014 (m), 939 (m), 884 (m), 839 (s), 758 (s) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C17H36O6Si, 346.23): 
berechnet:    C: 56.01 H. 9.95    
gefunden:    C: 55.90 H: 9.94 
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(4S,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-5-ethyl-2,2-
dimethyl-1,3-dioxan-5-ol (176c) 
 
O O
OTBSEt
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
 
 
143 (220 mg, 0.63 mmol) wurde nach AAV 2 mit EtMgBr (1.0M in Tetrahydrofuran, 
1.90 mL, 1.90 mmol) umgesetzt. Das Produkt 176c wurde nach 
säulenchromatographischer Reinigung  (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als farbloses Öl 
erhalten.  
 
Ausbeute:    204 mg (0.55 mmol, 87 %)  
DC:     Rf = 0.29 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     10.89 (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     >99%  (GC) 
Drehwert:    [α]D22 = −5.3° (c = 0.99, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.10 (s, 3H, SiCH3), 0.13 (s, 3H, SiCH3), 0.92 (s, 9H, SiC(CH3)3), 0.93 (t,              
J = 7.7 Hz, 3H, CH2CH3), 1.36 (s, 3H, C(CH3)2), 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.59 (q, J = 
7.7 Hz, 2H, CH2CH3), 3.47 (s, 6H, 2 x OCH3), 3.50 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.60 
(d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.84 (d, J = 2.0 Hz, 1H, OCH), 3.96 (dd, J = 7.2, 2.0 Hz, 
1H, CHOTBS), 4.49 (d, J = 7.2, Hz, 1H, CH(OCH3)2), 4.68 (s, 1H, OH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.8, −4.4 (Si(CH3)2), 18.2 (SiC(CH3)3), 20.9 (C(CH3)2), 25.9 (SiC(CH3)3), 26.0 
(CH2CH3), 27.0 (C(CH3)2), 29.5 (CH2CH3), 55.2, 56.4 (OCH3), 66.6 (OCH2), 71.7 
(C(OH)Et), 74.8 (CHOTBS), 76.0 (OCH), 99.3 (C(CH3)2), 105.4 (CH(OCH3)2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 363 (5), 289 (29), 257 (10), 231 (30), 215 (15), 199 (31), 173 (15), 171 
(21), 157 (12), 147 (12), 131 (19), 129 (81), 89 (20), 75 (100), 73 (31), 59 (25), 57 
(13). 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 363 (12), 247 (10), 331 (14), 316 (23), 315 (100), 289 (48), 273 (21), 257 
(75), 241 (15), 231 (28), 199 (23), 157 (11), 129 (22), 75 (21), 73 (13). 
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IR (CHCl3):   
ν = 3579 (m), 3475 (m), 2934 (s), 2858 (s), 1467 (m), 1376 (m), 1254 (m), 1228 (m), 
1202 (m), 1082 (s), 1008 (m), 937 (m), 886 (m), 838 (s), 780 (m), 744 (w), 669 (m) 
cm−1. 
 
Elementaranalyse (C18H38O6Si, 378.24): 
berechnet:    C: 57.13 H. 10.12    
gefunden:    C: 57.63 H: 10.09 
 
(4S,5S)-5-Butyl-4-((R)-1-(tert-butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-
dimethyl-1,3-dioxan-5-ol (176d) 
 
O O
OTBSBu
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
 
 
102l (214 mg, 0.61 mmol) wurde nach AAV 3 mit n-BuLi (2.5M in Hexan, 0.32 mL, 
0.80 mmol) und CeCl3*7 H2O (300 mg, 0.80 mmol) umgesetzt. Das Produkt 176d 
wurde nach säulenchromatographischer Reinigung  (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als 
farbloses Öl erhalten und 22 % des Startmaterials konnte reisoliert werden.  
 
Ausbeute:    185 mg (0.46 mmol, 75 %)  
DC:     Rf = 0.53 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     10.89 (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     >99%  (GC) 
Drehwert:    [α]D22 = −5.7 (c = 1.08, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3):   
δ = 0.11 (s, 3H, SiCH3), 0.14 (s, 3H, SiCH3), 0.91 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.30-1.56 (kb, 
9H, n-Bu), 1.36 (s, 3H, C(CH3)2), 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 3.47 (s, 6H, 2 x OCH3), 3.51 
(d, J = 11.5 Hz, 1H, OCHH), 3.60 (d, J = 11.5 Hz, 1H, OCHH), 3.84 (d, J = 2.0 Hz, 
1H, OCH), 3.97 (dd, J = 7.0, 2.0 Hz, 1H, CHOTBS), 4.47 (d, J = 7.0, Hz, 1H, 
CH(OCH3)2), 4.68 (s, 1H, OH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.7 (Si(CH3)2), −4.3 (Si(CH3)2), 14.0 (CH2CH3), 18.2 (SiC(CH3)3), 20.8 (C(CH3)2), 
23.5, 24.5 (2 x CH2), 25.8 (SiC(CH3)3), 27.0 (C(CH3)2), 36.9 (C(OH)CH2), 55.4, 56.3 
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(OCH3), 67.1 (OCH2), 71.4 (C(OH)Bu), 74.6 (CHOTBS), 76.3 (OCH), 99.2 (C(CH3)2), 
105.3 (CH(OCH3)2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 391 (3), 317 (17), 259 (14), 243 (10), 201 (11), 199 (14), 185 (10), 157 
(67), 131 (18), 129 (10), 89 (16), 75 (100), 73 (32), 59 (20). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3476 (m), 3414 (m), 2934 (s), 2860 (s), 1466 (m), 1374 (m), 1299 (w), 1254 (m), 
1226 (m), 1201 (m), 1104 (s), 1074 (m), 1032 (w), 1004 (m), 975 (w), 939 (m), 887 
(m), 837 (s), 800 (m), 674 (w) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C20H42O6Si, 406.28): 
berechnet:    C: 59.07 H. 10.91    
gefunden:    C: 58.68 H: 10.47 
 
(4S,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-5-
vinyl-1,3-dioxan-5-ol (176e) 
 
O O
OTBS
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
CH2
 
 
143 (150 mg, 0.43 mmol) wurde nach AAV 2 mit VinylMgBr (1.0M in Diethylether, 
1.72 mL, 1.72 mmol) umgesetzt. Das Produkt 176e wurde nach 
säulenchromatographischer Reinigung  (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als farbloses Öl 
erhalten und 79% des Startmaterials reisoliert.  
 
Ausbeute:    35 mg (0.09 mmol, 21 %)   
DC:     Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     10.58 min (ÜD), 10.42 (UD) (CP-Sil-8, 100-10-300) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     80 % (GC) 
Drehwert:    [α]D21 = −5.5° (c = 1.00, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 0.09 (s, 3H, SiCH3), 0.15 (s, 3H, SiCH3), 0.93 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.43 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.49 (s, 3H, C(CH3)2), 3.37 (d, J = 12.1 Hz, 1H, OCHH), 3.69 (dd, J = 12.1, 
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1.7 Hz, 1H, OCHH), 3.70 (s, 6H, 2 x OCH3) 3.86 (dd, J = 7.7, 1.8 Hz, 1H, CHOTBS), 
3.98 (d, J = 1.8 Hz, 1H, OCH), 4.42 (d, J = 7.7 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 4.96 (d, J = 1.7 
Hz, 1H, OH), 5.27 (dd, J = 10.4, 2.5 Hz, 1H, CHCH2), 5.66 (dd, J = 17.1, 2.2 Hz, 1H, 
CHCHH), 5.81 (dd, J = 17.1, 10.4 Hz, 1H, CHCHH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −4.6 (2 x Si(CH3)2), 18.2 (SiC(CH3)3), 18.9 (C(CH3)2), 25.9 (SiC(CH3)3), 28.9 
(C(CH3)2), 54.5, 56.4 (OCH3), 68.8 (OCH2), 71.8 (C(OH)vinyl), 73.1 (OCH), 76.6 
(CHOTBS), 98.6 (C(CH3)2, 104.8 (CH(OCH3)2), 116.2 (CHCH2), 139.3 (CHCH2) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 360 (6), 156 (10), 131 (31), 116 (10), 89 (14), 75 (100), 73 (12). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3471 (s), 3091 (m), 2990 (s), 2934 (s), 2857 (m), 2833 (m), 2777 (w), 2362 (m), 
2335 (m), 1468 (s), 1378 (s), 1331 (m), 1254 (s), 1198 (s), 1133 (s), 1072 (m), 1043 
(m), 1001 (m), 932 (m), 887 (m), 838 (s), 813 (m), 781 (s), 746 (m), 669 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C18H36O6Si, 375.22): 
berechnet:    C: 57.41 H. 9.64    
gefunden:    C: 57.48 H: 9.40 
 
(4S,5S)-4-((R)-1-(tert-Butyldimethylsilyloxy)-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-5-
phenyl-1,3-dioxan-5-ol (176f) 
 
O O
OTBS
CH3H3C
OCH3
OCH3
OH
 
 
143 (268 mg, 0.77 mmol) wurde nach AAV 3 mit PhLi (1.7M in Tetrahydrofuran, 0.59 
mL, 1.00 mmol) und CeCl3*7H2O (375 mg, 1.00 mmol) umgesetzt. Das Produkt 176f 
wurde nach säulenchromatographischer Reinigung  (n-Pentan:Diethylether = 4:1) als 
farbloser Feststoff erhalten und 55% des Startmaterials reisoliert.  
 
Ausbeute:    138 mg (0.32 mmol, 42 %)  
DC:     Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
ee:     94% (basierend auf Aldol-Produkt 102l) 
de:     93% (GC) 
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Drehwert:    [α]D22 = −8.2° (c = 0.82, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3):   
δ = 0.02 (s, 3H, SiCH3), 0.03 (s, 3H, SiCH3), 0.93 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.55 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.61 (s, 3H, C(CH3)2), 2.96 (s, 3H, OCH3), 3.27 (s, 3H, OCH3), 3.57 (d, J = 
12.3 Hz, 1H, OCHH), 3.58 (d, J = 7.9 Hz, 1H, CH(OCH3)2, 3.72 (dd, J = 7.9, 1.5 Hz, 
1H, CHOTBS), 4.41 (d, J = 1.2 Hz, 1H, OH), 5.72 (d, J = 1.5 Hz, 1H, OCH), 7.18-7.42 
(kb, 3H, CHAr), 7.62 (m, 2H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = −5.0, −4.6 (Si(CH3)2), 18.2 (SiC(CH3)3), 19.4 (C(CH3)2), 25.9 (SiC(CH3)3), 28.7 
(C(CH3)2), 55.5, 57.0 (OCH3), 70.9 (OCH2), 72.8 (C(OH)Ph), 74.7 (OCH), 76.6 
(CHOTBS), 98.9 (C(CH3)2, 104.8 (CH(OCH3)2), 126.2, 127.2, 128.1 (CHAr), 142.6 
(CAr) ppm.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 411 (4), 337 (13), 305 (20), 279 (17), 263 (29), 247 (17), 219 (19), 189 
(16), 188 (31), 177 (32), 173 (13), 147 (16), 131 (27), 120 (42), 105 (19), 91 (21), 89 
(21), 75 (100), 59 (17). 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3442 (s), 3064 (m), 2991 (s), 2935 (s), 2858 (m), 2755 (w), 1600 (m), 1493 (m), 
1469 (s), 1378 (s), 1321 (m), 1255 (s), 1200 (s), 1130 (s), 1090 (s), 1006 (s), 969 
(m), 935 (m), 884 (m), 838 (s), 813 (m), 757 (s), 703 (s), 665 (m) cm−1. 
 
Elementaranalyse (C22H36O6Si, 426.24): 
berechnet:    C: 61.94 H. 8.98    
gefunden:    C: 62.33 H: 9.17 
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4.4.4  Synthese von 1-epi-(+)MK7607 
 
(R)-4-((R)-((4S,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl)(tert-
butyldimethylsilyloxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (179) 
 
O O
OTBSO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OBn
 
 
Zu einer Lösung aus 102q (2.00 g, 5.26 mmol) in Dichlormethan (30 mL) wurden bei   
−24 °C nacheinander DIPEA (3.72 mL, 21.04 mmol) und TBSOTf (3.80 mL, 15.80 
mmol) gegeben und solange bei dieser Temperatur gerührt bis der Umsatz (DC-
Kontrolle) vollständig war (5-8 h). Die Reaktion wurde durch Zugabe von Diethylether 
(50 mL) und ges. NaHCO3-Lösung (15 mL) beendet und die wässrige Phase mit 
Diethylether (3 x 30 mL) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
ges. NaCl-Lösung (15 mL) gewaschen, über MgSO4 getrocknet und nach Entfernen 
aller flüchtiger Bestandteile unter vermindertem Druck säulenchromatographisch      
(n-Pentan:Diethylether = 6:1) gereinigt. Das Produkt 179 wurde als farbloses Öl 
erhalten. 
 
Ausbeute:    2.513 g (5.10 mmol, 97 %)  
DC:     Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D26 = +77.9 (c = 0.97, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.07 (s, 3H, SiCH3), 0.09 (s, 3H, SiCH3), 0.85 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.32 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.37 (s, 3H, C(CH3)2), 1.40 (s, 3H, C(CH3)2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 3.57 
(dd, J = 10.1, 5.4 Hz, 1H, OCHHOBn), 3.65 (dd, J = 10.1, 3.4 Hz, 1H, OCHHOBn), 
3.84 (d, J = 16.5 Hz, 1H, OCHH), 4.14 (dd, J = 16.5, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.16-4.21 
(kb, 3H, CHOTBS, CHOTBSCHO, CHOCH2OBn), 4.32 (s, 1H, OCH), 4.49 (d,           
J = 11.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.60 (d, J = 11.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 7.20-7.33 (kb, 5H, 
CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.8, −4.5 (SiCH3), 18.2 (SiC(CH3)3), 22.9, 24.6 (C(CH3)2), 25.8 (SiC(CH3)3), 26.9 
(C(CH3)2), 27.1 (C(CH3)2), 67.3 (OCH2(CO)), 71.6 (CH2OBn), 73.4 (OCH2Ph), 74.8 
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((CO)COH), 73.8, 76.9, 78.7 (CHOTBSCHO, OCHCH2OBn, CHOTBS), 100.2 
(C(CH3)2), 108.7 (C(CH3)2), 127.4, 127.7, 128.1 (CHAr), 137.7 (CAr), 206.0 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2987 (m), 2933 (s), 2890 (s), 2858 (s), 1750 (s), 1464 (m), 1377 (s), 1253 (s), 
1223 (s), 1132 (s), 1010 (s), 1033 (m), 988 (m), 913 (m), 839 (s), 779 (m), 736 (m), 
699 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 479 (6), 379 (10), 321 (10), 129 (16), 91 (100), 73 (10). 
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 495 (41), 479 (14), 437 (100), 421 (10), 379 (33), 367 (24), 329 (13), 309 
(17), 271 (13), 91 (31). 
 
Elementaranalyse (C26H42O7Si, 494.14): 
berechnet:    C: 63.16 H. 8.50  
gefunden:    C: 63.06 H: 8.18 
 
(R)-4-((R)-((4S,5R)-5-(Benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl) 
(methoxyethoxy)ethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (184) 
 
O O
OMOMO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OBn
 
 
Zu einer Lösung aus 102q (1.50 g, 3.95 mmol) in Dichlormethan (30 mL) wurden bei 
RT nacheinander DIPEA (2.13 mL, 21.04 mmol), MOMCl (0.90 mL, 11.80 mmol) und 
NMe4I (286 mg, 0.79 mmol) gegeben und solange bei dieser Temperatur gerührt, bis 
der Umsatz (DC-Kontrolle) vollständig war (2-3 d). Die Reaktion wurde durch Zugabe 
von Diethylether (50 mL) und ges. NaHCO3-Lösung (15 mL) beendet und die 
wässrige Phase mit Diethylether (3 x 30 mL) extrahiert. Die vereinigten organischen 
Phasen wuden mit ges. NaCl-Lösung (15 mL) gewaschen, über MgSO4 getrocknet 
und nach Entfernen aller flüchtiger Bestandteile unter vermindertem Druck 
säulenchromatographisch (n-Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. Das Produkt 184 
wird als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    1.658 g (3.91 mmol, 99 %)  
DC:     Rf = 0.33 (nPentan:Diethylether = 2:1) 
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GC:     Rt = 15.25, 16.39 min (CP-Sil-8, 100-10-300 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D22 = +74.6 (c = 0.97, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.38 (s, 6H, C(CH3)2), 1.41 (s, 3H, C(CH3)2), 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 3.40 (s, 3H, 
OCH3), 3.62 (d, J = 3.5 Hz, 2H, OCH2O), 3.92 (d, J = 16.8 Hz, 1H, OCHH), 4.08 (dd, 
J = 5.2, 4.2 Hz, 1H, CHOMOM), 4.20 (dd, J = 16.8, 1.3 Hz, 1H, OCHH), 4.26-4.29 
(kb, 2H, CHOMOMCHO, CHOCH2OBn), 4.52 (dd, J = 5.2, 1.3 Hz, 1H, OCH), 4.56 
(m, 2H, CH2OBn), 4.76 (d, J = 6.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.81 (d, J = 6.9 Hz, 1H, 
OCH2Ph), 7.25-7.33 (kb, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = 22.9, 24.4 (C(CH3)2), 27.0 (2 x C(CH3)2), 56.0 (OCH3), 67.2 (OCH2(CO)), 71.1 
(CH2OBn), 73.5 (OCH2Ph), 75.2, 76.5, 76.6, 77.1 ((CO)COH), CHOMOMCHO, 
OCHCH2OBn, CHOMOM), 97.6 (OCH2O), 100.8, 109.2 (C(CH3)2), 127.7, 127.8, 
128.4 (CHAr), 138.0 (CAr), 206.7 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2989 (s), 2934 (m), 2361 (m), 2335 (m), 1749 (s), 1455 (m), 1378 (s), 1223 (s), 
1160 (m), 1095 (s), 921 (m), 860 (m), 746 (s), 700 (m), 667 (w) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 409 (10), 174 (14), 103 (13), 91 (100). 
 
Elementaranalyse (C22H32O8, 424.2): 
berechnet:    C: 62.26 H. 7.55  
gefunden:    C: 62.41 H: 7.94 
 
(R)-4-((R)-((4S,5R)-5-(Hdroxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl)(methoxy 
methoxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (185) 
 
O O
OMOMO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OH
 
 
In Methanol (20 mL) wurden 184 (1.05 g, 2.48 mmol) gelöst und mit Pd/C (200 mg) 
versetzt. Die Suspension wurde dreimal evakuiert, mit Wasserstoff begast und 
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anschließend solange unter einer Wasserstoffatmosphäre (1 bar, Wasserstoffballon) 
gerührt, bis der Umsatz (DC-Kontrolle, ca. 5 h) vollständig war. Die Suspension 
wurde über Celite® filtriert und alle flüchtigen Bestandteile wurden unter 
vermindertem Druck entfernt. Ggf. musste das Produkt 185 
säulenchromatographisch (n-Pentan:Diethylether = 1:2) aufegereinigt, wobei es als 
farbloses Öl erhalten wurde. 
 
Ausbeute:    828 mg (2.46 mmol, 99 %)  
DC:     Rf = 0.25 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
GC:     Rt = 7.39 min (CP-Sil-8, 140-10-300) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +113.7 (c = 1.05, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.39 (s, 3H, C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 6H, C(CH3)2), 3.42 (s, 3H, 
OCH3), 3.70 (dd, J = 11.6, 4.7 Hz, 1H, CHHOH), 3.78 (dd, J = 11.6, 4.0 Hz, 1H, 
CHHOH), 4.03 (d, J = 17.1 Hz, 1H, OCHH), 4.17-4.30 (kb, 3H, CHOMOM, 
CHOMOMCHO, CHOCH2OH), 4.32 (dd, J = 17.1, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.50 (dd, J = 
2.5, 1.4 Hz, 1H, OCH), 4.76 (d, J = 6.7 Hz, 1H, OCH2O), 4.88 (d, J = 6.7 Hz, 1H, 
OCH2O) ppm. Es wird kein OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 22.9, 24.5 (C(CH3)2), 27.0 (2 x C(CH3)2), 56.1 (OCH3), 67.2 (OCH2(CO)), 67.2 
(CH2OH), 75.4, 76.1, 76.4, 77.7 ((CO)COH), CHOMOMCHO, OCHCH2OBn, 
CHOMOM), 97.8 (OCH2O), 101.1, 108.9 (C(CH3)2), 206.5 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3746 (m), 3673 (m), 3649 (w), 3018 (m), 2936 (m), 2362 (m), 2335 (m), 1749 (m), 
1380 (m), 1218 (s), 1099 (m), 1035 (m), 758 (s) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 319 (38), 204 (10), 187 (11), 174 (37), 139 (13), 131 (86), 129 (13), 113 
(20), 103 (66), 97 (10), 85 (23), 72 (37), 59 (100). 
 
Elementaranalyse (C15H26O8, 334.16): 
berechnet:    C: 53.88 H. 7.78  
gefunden:    C: 53.80 H: 8.10 
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(4S,5R)-5-((R)-((R)-2,2-Dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(methoxymethoxy) 
methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-carbaldehyd (186) 
 
O O
OMOMO
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
O
 
 
Zu einer Lösung aus 185 (800 mg, 2.40 mmol) in Dichlormethan (25 mL) wurden bei    
0 °C Dess-Martin Periodinan (1.32 g, 3.12 mmol) gegeben. Die Suspension wurde 
solange bei der Temperatur gerührt, bis der Umsatz (DC-Kontrolle, ca. 5 h) 
vollständig war. Anschließend wurden ges. NaHCO3-Lösung (10 mL) und ges. 
Na2S2O3-Lösung (7 mL) gegeben und es solange kräftig gerührt, bis eine klare 
Lösung entstand. Anschließend wurde mit Diethylether (3 x 20 mL) extrahiert, mit 
ges. NaCl-Lösung gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller 
flüchtigen Bestandteile wurde das Produkt 186 nach säulenchromatographische 
Rreinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:4) als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    710 mg (2.14 mmol, 90 %)  
DC:     Rf = 0.47 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
GC:     Rt = 8.30 min (CP-Sil-8, 120-10-300) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D22 = +138.5 (c = 1.50, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ = 1.40 (s, 3H, C(CH3)2), 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 1.47 (s, 3H, C(CH3)2), 1.53 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.42 (s, 3H, OCH3), 4.04 (d, J = 17.2 Hz, 1H, OCHH), 4.24 (t, J = 3.7 Hz, 
1H, CHOMOM), 4.33 (dd, J = 17.2, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 4.70-4.97 (kb, 2H, 
OCHCHO, CHOMOMOCH), 4.56 (dd, J = 3.7, 1.5 Hz, 1H, OCH), 4.80 (d, J = 7.0 Hz, 
1H, OCH2O), 4.85 (d, J = 7.0 Hz, 1H, OCH2O), 9.69 (d, J = 2.0 Hz, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 23.0, 24.2, 26.0, 26.5 (C(CH3)2), 56.1 (OCH3), 67.2 (OCH2(CO)), 75.4 (OCH), 
75.8 (CHOMOMCHO), 76.0 (CHOMOM), 81.3 (OCHCHO) 97.5 (OCH2O), 101.1, 
111.4 (C(CH3)2), 200.3 (CHO), 206.7 (CO) ppm.  
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IR (CHCl3):   
ν = 3853 (m), 3806 (m), 3745 (m), 3674 (m), 3020 (m), 2361 (s), 2335 (s), 1739 (m), 
1698 (m), 1651 (m), 1558 (m), 1459 (m), 1382 (m), 1217 (m), 1082 (m), 1031 (m), 
861 (w), 758 (s), 668 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 317 (8), 245 (10), 212 (12), 183 (14), 174 (22), 145 (13), 129 (28), 115 
(11), 103 (63), 100 (13), 85 (23), 73 (12), 72 (34), 59 (20 (45 (100). 
 
(S)-4-((S)-((4S,5R)-2,2-dimethyl-5-vinyl-1,3-dioxolan-4-yl)(methoxymethoxy) 
methyl)-2,2-dimethyl-5-methylen-1,3-dioxan (187) 
 
O O
OMOMCH2
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
CH2
 
 
Zu einer Suspension von Ph3PCH3Br (1.75g, 4.90 mmol) in Tetrahydrofuran (25 mL) 
wurden bei 0 °C eine KOtBu- Tetrahydrofuran -Lösung (1M, 4.44 mL, 4.44 mmol) 
gegeben und für 1h bei dieser Temperatur gerührt. Nach Abkühlen auf −78 °C wurde 
langsam eine Lösung aus 186 (280 mg, 0.84 mmol, in 3 ml Tetrahydrofuran) 
zugetropft und über 15 h auf RT erwärmt. Es wurde mit Wasser (10 mL) gequencht, 
die wässrige Phase mit Diethylether (3 x 20 ml) extrahiert, mit ges. NaCl-Lösung 
gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen aller flüchtigen Bestandteile 
unter vermindertem Druck wurde das Produkt 187 nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:4) als farbloses Öl erhalten 
 
Ausbeute:    132 mg (0.40 mmol, 48%)   
DC:     Rf = 0.21 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     Rt = 5.74 min (CP-Sil-8, 140-10-300) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +151.98 (c = 0.91, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3 ):   
δ =  1.37 (s, 3H, C(CH3)3), 1.43 (s, 3H, C(CH3)3), 1.44 (s, 3H, C(CH3)3), 1.47 (s, 3H, 
C(CH3)3), 3.45 (s, 3H, OCH3), 3.84 (dd, J = 5.7, 4.0 Hz, 1H, CHOMOM), 4.11 (dd, J = 
8.4, 4.0 Hz, 1H, CHOMOMOCH), 4.23 (d, J = 13.3 Hz, 1H, OCHH), 4.37-4.54 (kb, 
3H, OCHH, OCH, OCHCHCH2), 4.73 (s, 2H, OCH2O), 5.07 (d, J = 23.3 Hz, 2H, 
CH2C), 5.27-5.45 (kb, 2H, CH2CH), 5.82-5.94 (kb, 1H, CH2CH) ppm. 
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13C-NMR (75 MHz, CDCl3):  
δ = 23.8 (C(CH3)2), 27.0 (C(CH3)2), 27.1, 28.0 (C(CH3)2), 56.2 (OCH3), 64.4 (OCH2), 
73.2 (OCH), 77.3, (CHOMOM), 78.6, 79.9 (CHOMOMOCH, OCHCHCH2), 97.8 
(OCH2O), 99.7, 108.9 (C(CH3)2), 110.9 (CH2C), 119.2 (CHCH2), 135.7 (CHCH2), 
141.8 (CH2C) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3085 (w), 2988 (s), 2936 (m), 1751 (m), 1650 (w), 1457 (m), 1376 (s), 1223 (s), 
1157 (m), 1089 (s), 1013 (s), 920 (m), 871 (m), 753 (w) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] =313 (4), 127 (100), 103 (18), 98 (35), 85 (10), 83 (14), 69 (33), 59 (18), 45 
(39). 
 
Elementaranalyse (C17H28O6, 328.19): 
berechnet:    C: 62.17 H. 8.59  
gefunden:    C: 61.64 H: 8.88 
 
(1R,2S,3S,4S)-1,2:4,5a-Diisopropyliden-3-methoxymethyl-5-(hydroxymethyl) 
cyclohex-5-en-1,2,3,4-tetraol (189) 
 
O O
CH3H3C
O
O
OMOM
H3C
CH3
 
 
Eine Lösung aus 188 (50 mg, 0.15 mmol) in Dichlormethan (5 mL) wurde zunächst 
viermal evakuiert und mit Argon begast, bevor eine Dichlormethan-Lösung (1 ml) aus 
Grubbs Katalysator der 2. Generation (190) (13 mg, 0.016 mmol) zugegeben wurde. 
Anschließend wurde die Reaktion solange refluxiert, bis die Reaktion vollständig 
(DC-Kontrolle, ca. 6 h) war. Nach Entfernen aller flüchtiger Bestandteile unter 
vermindertem Druck wurde das Produkt 179 nach säulenchromatographischer 
Reinung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) als farbloser Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    40 mg (.104 mmol, 90 %)   
DC:     Rf = 0.25 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
GC:     Rt = 6.29 min (CP-Sil-8, 140-10-300) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
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de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D23 = +26 (c = 1.30, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 1.27 (s, 3H, C(CH3)2), 1.34 (s, 3H, C(CH3)2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 1.44 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.30 (s, 3H, OCH3), 3.79 (dd, J = 12.7, 0.6 Hz, 1H, OCHH), 3.89 (m, 1H, 
OCHCHC), 3.97 (m, 1H, CHOMOM), 3.98 (d, J = 12.7 Hz, 1H, OCHH), 4.17 (dd,        
J = 11.0, 8.2 Hz, 1H, OCHCHOMOM), 4.34 (d, J = 6.6 Hz, 1H, OCH), 4.72 (d, J = 6.6 
Hz, 1H, OCHHOCH3), 4.80 (d, J = 6.6 Hz, 1H, OCHHOCH3), 5.67 (s, 1H, CCH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):  
δ = 19.9 (C(CH3)2), 26.8 (C(CH3)2), 27.1, 29.0 (C(CH3)2), 55.4 (OCH3), 64.0 (OCH2), 
68.3 (OCH), 72.9 (CHOMOM), 76.6 (OCHCHC), 78.9 (OCHCHOMOM), 95.4 
OCH2OCH3), 100.1, 111.9 (C(CH3)2), 120.4 (CCH), 135.3 (CCH) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 2994 (m), 2935 (m), 2899 (m), 2851 (w), 1458 (w), 1379 (m), 1223 (m), 1151 (m), 
1079 (m), 1049 (m), 1027 (m), 959 (w), 881 (m), 840 (m), 757 (s), 663 (m) cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 285 (4), 156 (11), 145 (57), 139 (13), 123 (10), 97 (10), 81 (17), 59 (16). 
 
Elementaranalyse (C15H24O6, 300.16): 
berechnet:    C: 59.98 H. 8.05  
gefunden:    C: 59.81 H: 8.46 
 
(1R,2S,3S,4S)-5-(Hydroxymethyl)cyclohex-5-en-1,2,3,4-tetraol; 1-epi-(+)MK7607 
(62) 
OH OH
OH
OH
OH
 
 
Zu einer Lösung aus 189 (48 mg, 0.16 mmol) in Methanol (4 mL) wurden 600 mg, 
DOWEX gegeben und solange bei 70 °C gerührt, bis die Entschützung vollständig 
war (DC-Kontrolle, ca. 2.5 h). Anschliessend wurde das DOWEX über Glaswolle 
abfiltriert und mit Methanol naschgewaschen. Nach Entfernen aller flüchtigen 
Bestandteile wurde das Produkt 62 als hellgelber, zäher Sirup erhalten. 
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Ausbeute:    25 mg (0.14 mmol, 90 %)   
DC:     Rf = 0.15 (Ethylacetat:Methanol = 6:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
de:     ≥96%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D22 = +232.7 (c = 1.25, D2O) 
 
1H-NMR (300 MHz, D2O):   
δ =  3.49 (d, J = 10.9, 4.2 Hz, 1H), 3.59 (dd, J = 10.9, 7.4 Hz, 1H), 4.03 (m, 1H), 4.09 
(m, 2H, CH2OH), 4.16 (d, J = 4.2 Hz, 1H), 5.66 (m, 1H, C=CH) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, D2O):  
δ = 61.8 (CH2OH), 66.5, 70.7, 71.7, 72.3 (CHOH), 126.9 (C=CH), 137.5 (C=CH)  
ppm. Es werden keine OH-Signale beobachtet.  
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 140 (7), 122 (10), 116 (47), 111 (28), 99 (17), 98 (100), 97 (21), 83 (11), 81 
(13), 71 (11), 72 (14), 69 (27), 55 (15). 
 
HRMS: C7H12O5-2H2O [M+-H4O2] 
berechnet: 140.04734 
gefunden: 140.04735 
 
(4R,5R)-5-Allyl-4-((R)-((4S,5R)-5-(benzyloxymethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-
yl)(tert-butyldimethylsilyloxy)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-ol (191) 
 
O O
OTBSOH
CH3H3C
O
O
H3C
CH3
OBn
H2C
 
 
Nach AAV 2 wurde das Keton 179 (780 mg, 1.56 mmol) mit einer 1M Diethylether-
Lösung AllylMgBr (4.74 mL, 4.74 mmol) umgesetzt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 4:1) wurde das 
Produkt 191 als farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    755 mg (1.40 mmol, 90%)   
DC:     Rf = 0.17 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:     Rt = 13.06 min. (CP-Sil-8, 160-10-300) 
ee:     ≥98% (basierend auf dem ee des Aldehyds 102q) 
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de:     89%  (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D22 = −8.0 (c = 1.14, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3 ):   
δ = 0.08 (s, 3H, SiCH3), 0.15 (s, 3H, SiCH3), 0.89 (s, 9H, SiC(CH3)3), 1.30 (s, 3H, 
C(CH3)2), 1.38 (s, 3H, C(CH3)2), 1.39 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 2.25 
(dd, J = 14.0, 8.2 Hz, 1H, C(OH)CHHCH=CH2), 2.46 (dd, J = 14.0, 6.0 Hz, 1H, 
C(OH)CHHCH=CH2), 3.46 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.57 (dd, J = 10.1, 5.8 Hz, 
1H CHHOBn), 3.59 (d, J = 11.8 Hz, 1H, OCHH), 3.67 (dd, J = 10.2, 3.8 Hz, 1H 
CHHOBn), 3.75 (d, J = 3.0 Hz, 1H, CHO), 4.00 (dd, J = 8.0, 4.4 Hz, 1H, 
CHOTBSCHO), 4.02 (s, 1H, OH), 4.14 (dd, J = 4.6, 3.0 Hz, 1H, CHOTBS), 4.40 (m, 
1H, CHOCH2OBn), 4.54 (d, J = 12.1 Hz, OCHHPh), 4.63 (d, J = 12.1 Hz, OCHHPh), 
5.08 (kb, 2H, CH=CH2), 5.87 (m, 1H, CH=CH2), 7.27-7.34 (m, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3):  
δ = −4.5, −4.1 (SiCH3), 18.4 (SiC(CH3)3), 25.8, 27.1 (C(CH3)2), 26.0 (SiC(CH3)3), 27.2, 
27.5 (C(CH3)2), 40.8 (CH2CH=CH2), 67.4 (OCH2(CO)), 70.8 (C(OH)allyl), 71.2 
(CH2OBn), 73.0 (CHOTBS),  73.6 (OCH2Ph), 76.3, 76.9, 77.8 (CHOTBSCHO, 
OCHCH2OBn, CHO), 99.4, 109.1 (C(CH3)2), 118.2 (CH=CH2),  127.4, 127.7, 128.1 
(CHAr), 131.7 (CH=CH2), 136.7 (CAr) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3444 (m), 2070 (w), 2990 (m), 2933 (s), 2860 (m), 2361 (m), 2335 (m), 1464 (m), 
1377 (m), 1254 (m), 1220 (m), 1158 (m), 1083 (s), 838 (m), 759 (s), 697 (m), 669 (m) 
cm−1. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 479 (17), 437 (14), 422 (23), 421 (100), 403 (28), 365 (16), 289 (13), 271 
(14) 
 
Elementaranalyse (C29H48O7Si, 536.32): 
berechnet:    C: 64.89 H. 9.01  
gefunden:    C: 64.48 H: 8.94 
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4.4.5  Synthese der Mannich-Produkte 
 
(S)-4-((S)-2,2-Dimethoxy-1-(4-methoxyphenylamino)ethyl)-2,2-dimethyl-1,3 
dioxan-5-on (203b) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OCH3
OCH3
OCH3
 
 
Dioxanon 100 (2.00 g, 15.0 mmol) wurde nach AAV 4 mit Aldehyd 101l (60%ige 
wässrige Lösung) (2.60 g, 15.0 mmol), para-Anisidin (94) (2.04 g, 16.5 mmol) und 
(S)-Prolin (519 mg, 4.5 mmol) bei 2 °C zum Mannich-Produkt 203b umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde 203b als blass-gelber Feststoff 
erhalten, der nach Umkristallisation aus n-Heptan/iso-Propanol (9:1) als farbloser 
Feststoff erhalten wird. 
 
Ausbeute:    4.53 g (1.78 mmol, 89 %)   
DC:     Rf = 0.26 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 11.9 min. (ÜE), 8.8 min (UE) 
Daicel OD, n-Heptan:iso-Propanol 95:5 
ee:     98% (>99% nach Umkristallisation 
de:     >99% (HPLC) 
Drehwert:    [α]D23 = −83.3 (c = 0.98, CHCl3).  
Schmelzpunkt: 78-80 °C 
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 1.27 (s, 3H, C(CH3)2), 1.29 (s, 3H, C(CH3)2), 3.02 (s, 3H, OCH3), 3.16 (s, 3H, 
OCH3), 3.55 (s, 3H, OCH3), 3.76 (d, J = 16.4 Hz, 1H, OCHH), 3.94 (dd, J = 16.4 Hz, 
1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.38 (dd, J = 6.6 Hz, 1.6 Hz, 1H, CHNHPMP) 4.44 (d, J = 6.6 
Hz, 1H, CH(OCH3)2), 4.68 (br, 1H, OCH), 6.75 (pseudo-s, 4H, CHAr) ppm. Es wird 
kein NH-Signal beobachtet.  
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 23.0, 24.3 (C(CH3)2), 53.3 (OCH3), 54.5, 54.9 (OCH3), 56.3 (CHNHPMP),        
66.9 (OCH2), 75.1 (OCH), 100.1 (C(CH3)2), 104.4 (CH(OCH3)2), 114.6, 115.9            
(2 x CHAr), 141.7 (CAr), 152.8 (CAr), 207.2 (CO) ppm. 
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IR (CHCl3):   
ν = 3375 (w), 2990 (m), 2938 (m), 2833 (m), 1748 (s), 1617 (s), 1515 (s), 1462 (m), 
1378 (m), 1232 (s), 1123 (m), 1094 (m), 1040 (m), 977 (m), 889 (m), 824 (m), 757 
(s), 527 (s) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 339 (11), 264 (10), 218 (100), 210 (16), 178 (68), 136 (17), 74.9 (31).  
 
Elementaranalyse (C17H25NO6, 339.17)    
berechnet:    C: 60.16 H: 7.42 N: 4.13 
gefunden:    C: 60.04 H: 7.61 N: 4.05 
 
(S)-4-((R)-2-(Benzyloxy)-1-(4-methoxyphenylamino)ethyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-on (203d) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OBn
OCH3
 
 
Dioxanon 100 (200 mg, 1.54 mmol) wurde nach AAV 4 mit Benzyloxyacetaldehyd 
(101k) (114 mg, 0.77 mmol), para-Anisidin (94) (102 mg, 0.84 mmol) und Katalysator 
118 (36 mg, 0.16 mmol) bei 2 °C zum Mannich-Produkt 203d umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 2 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung     (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde das Produkt als farbloser Feststoff 
erhalten 
 
Ausbeute:    226 g (0.59 mmol, 77%)   
DC:     Rf = 0.26 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 10.6 min. (ÜE), 13.5 min (UE) 
Daicel OD, n-Heptan:iso-Propanol 8:2 
ee:     96%  
de:     88% (13C-NMR, HPLC) 
Drehwert:    [α]D22 = −94.3 (c = 0.95, CHCl3).  
Schmelzpunkt: 51-52 °C 
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
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δ = 1.45 (s, 3H, C(CH3)2), 1.50 (s, 3H, C(CH3)2), 3.50 (pseudo-t, J = 9.0 Hz, 1H, 
CHHOBn), 3.61 (dd, J = 9.0, 4.3 Hz, 1H, CHHOBn), 3.74 (s, 3H, OCH3), 3.97 (d, J = 
16.8 Hz, 1H, OCHH), 4.19 (kb, 1H, CHNHPMP), 4.21 (dd, J = 16.8, 1.5 Hz, 1H, 
OCHH), 4.46 (d, J = 11.9 Hz, 1H, OCHHPh), 4.56 (d, J = 11.9 Hz, 1H, OCHHPh), 
4.62 (app-s, 1H, OCH), 6,63 (d, J = 8.9 Hz, 2H, CHAr), 6.74 (d, J = 8.9 Hz, 2H, CHAr), 
7.25-7.35 (m, 5H, CHAr) ppm. Es wird kein NH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 23.2, 24.8 (C(CH3)2), 53.9 (CHNHPMP), 55.7 (OCH3), 67.3, 67.8, 73.2 (OCH2), 
74.2 (OCH), 100.4 (C(CH3)2), 114.9, 115.8, 127.6, 127.7, 128.4 (CHAr), 137.9, 140.6, 
152.7 (CAr), 208.2 (CO) ppm.  
 
IR (CHCl3):   
ν = 3380 (m), 3030 (m), 2989 (m), 2937 (m), 2897 (m), 2864 (m), 1747 (m), 1514 (s), 
1455 (w), 1377 (m), 1234 (s), 1097 (m), 1035 (m), 860 (w), 823 (m), 749 (m), 699 (m) 
cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z  = 385 (3), 256 (29), 218 (23), 178 (9), 149 (25), 123 (37), 108 (45), 91 (100), 57 
(39).  
 
Elementaranalyse (C22H27NO5, 385.19)    
berechnet:    C: 68.55 H: 7.06 N: 3.63 
gefunden:    C: 68.48 H: 6.97 N: 3.79 
 
(S)-4-((R)-((S)-2,2-Dimethyl-1,3-dioxolan-4-yl)(4-methoxyphenylamino)methyl)-
2,2-dimethyl-1,3-dioxan-5-on (203e) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OCH3
O
O
H3C
CH3
 
 
Dioxanon 100 (400 mg, 3.08 mmol) wurde nach AAV 4 mit Aldehyd 101m (300 g, 
2.31 mmol), para-Anisidin (94) (314 mg, 2.54 mmol) und (S)-Prolin (81 mg, 0.70 
mmol) bei RT zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 3 Tagen 
abgebrochen. Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 
2:1) wurde 94 als hellgelbes Öl erhalten. 
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Ausbeute:    480 mg (1.25 mmol, 57 %)  
DC:     Rf = 0.21 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf den ee des Aldehydes 101m) 
de:     80% (≥96% nach Chromatographie) (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D24 = +31.8 (c = 0.79, C6D6).  
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 1.23 (s, 3H, C(CH3)2), 1.27 (s, 6H, C(CH3)2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 3.34 (s, 3H, 
OCH3), 3.51 (d, J = 10.2 Hz, 1H, NHPMP), 3.68 (d, J = 16.7 Hz, 1H, OCHH), 3.82 
(dd, J = 16.7, 1.7 Hz, 1H, OCHH), 3.85 (dd, J = 8.9, 4.9 Hz, 1H, OCHH), 3.90 (dd,      
J = 8.9, 4.9 Hz, 1H, OCHH), 4.00 (m, 1H, OCHCH2O), 4.28 (t, J = 10.2 Hz, 1H, 
CHNHPMP), 4.75 (s, 1H, OCH), 6.60 (dm, J = 9.1 Hz, 2H, CHAr), 6.69 (dm, J = 9.1 
Hz, 2H, CHAr)  ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 23.0 (C(CH3)2), 24.9 (C(CH3)2), 26.1, 27.3 (C(CH3)2), 55.0 (OCH3), 57.9 
(CHNHPMP), 67.2, 67.3 (2 x OCH2), 75.7, 75.9 (OCH, OCHCH2O), 100.1, 109.3 
(C(CH3)2), 115.0, 116.2 (2 x CHAr), 141.0, 153.4 (2 x CAr), 207.1 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3380 (w), 2989 (m), 2938 (m), 2894 (m), 2835 (w), 1747 (m), 1514 (s), 1461 (m), 
1378 (m), 1229 (s), 1154 (w), 1070 (s), 1041 (m), 896 (w), 826 (m), 758 (s) cm−1.  
 
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] =  365 (36), 350 (6), 264 (14), 236 (82), 178 (100), 160 (26), 59 (6). 
  
Elementaranalyse (C19H27NO6, 365.18)    
berechnet:    C: 62.47 H: 7.45 N: 3.84 
gefunden:    C: 62.82 H: 7.41 N: 4.21 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Experimenteller Teil                                                                                                    
176 
 
(R)-tert-Butyl-4-((S)-((R)-2,2-dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(4-methoxyphenyl 
amino)methyl)-2,2-dimethyloxazolidin-3-carboxylat (203f) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OCH3
BocN
O
H3C
CH3
 
 
Dioxanon 100 (600 mg, 4.62 mmol) wurde nach AAV 4 mit L-Garneraldehyd 101n 
(530 mg, 2.31 mmol), para-Anisidin (94) (310 mg, 2.50 mmol) und (R)-Prolin (81 mg, 
0.70 mmol) bei RT zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reatkion wurde nach 5 Tagen 
abgebrochen. Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 
2:1) wird 203f als hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    718 mg (1.55 mmol, 67 %)  
DC:     Rf = 0.63 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf den ee des Aldehyds 101n) 
de:     ≥96% (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D24 = −4.75 (c = 1.35, CHCl3).  
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6, 70 °C):   
δ = 1.29 (s, 6H, C(CH3)2), 1.45 (s, 9H, C(CH3)3), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 1.58 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.39 (s, 3H, OCH3), 3.70 (dd, J = 16.8, 1.3 Hz, 1H, OCHH), 3.74 (m, 1H), 
3.87 (d, J = 16.8 Hz, 1H, OCHH), 4.05 (br, 2H), 4.26 (d, J = 9.3 Hz, 1H, CHNHPMP), 
4.36 (br, 1H,), 4.83 (d, J = 5.2 Hz, 1H, OCH), 6.73 (m, 4H, CHAr) ppm.  
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6, 70 °C):   
δ = 23.4 , 24.6 , 25.2 , 27.2 (C(CH3)2), 28.5 (C(CH3)3), 55.3 (OCH3), 55.4, 60.6 (NCH, 
CHNHPMP), 64.8, 67.3 (2 x OCH2), 77.2 (OCH), 79.9 (C(CH3)3), 94.1 , 100.3 
(C(CH3)2), 115.3, 115.5 (CHAr), 142.2 (CAr), 152.6 (CO), 153.2 (CAr), 206.1 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3397 (m), 2980 (s), 2937 (m), 2835 (m), 1748 (m), 1692 (s), 1515 (s), 1463 (m), 
1375 (s), 1241 (s), 1172 (s), 1097 (s), 1045 (m), 849 (m), 822 (m), 758 (s) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
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m/z [%] =  464 (62), 336 (86), 279 (64), 264 (90), 235 (12), 221 (36), 206 (54), 178 
(100), 156 (97), 57 (69). 
Elementaranalyse (C24H36N2O7, 464.25)    
berechnet:    C: 62.07 H: 7.76 N: 6.03 
gefunden:    C: 62.23 H: 7.80 N: 5.84 
 
(R)-Benzyl-4-((S)-((R)-2,2-dimethyl-5-oxo-1,3-dioxan-4-yl)(4-methoxyphenyl 
amino)methyl)-2,2-dimethyloxazolidine-3-carboxylat (203g) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OCH3
CbzN
O
H3C
CH3
 
 
Dioxanon 100 (600 mg, 4.62 mmol) wurde nach AAV 4 mit Aldehyd 101p (608 mg, 
2.31 mmol), para-Anisidin (94) (314 mg, 2.54 mmol) und (S)-Prolin (81 mg, 0.70 
mmol) bei RT zum Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen 
abgebrochen. Nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 
1:1) wurde 203g als hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    725 mg (1.46 mmol, 63 %)  
DC:     Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
ee:     ≥98% (basierend auf den ee des Aldehydes 101p) 
de:     ≥96% (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D24 = +31.8 (c = 0.79, CHCl3).  
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6, 70 °C):   
δ = 1.22 (s, 3H, C(CH3)2), 1.28 (s, 3H, C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 1.60 (s, 3H, 
C(CH3)2), 3.39 (s, 3H, OCH3), 3.67-3.74 (m, 2H, OCHH), 3.89 (d, J = 16.5 Hz, 1H, 
OCHH), 4.10 (br, 2H, OCHH), 4.18 (dd, J = 9.3, 1.7 Hz, 1H, CHNHPMP), 4.33 (br, 
1H, OCH), 4.72 (d, J = 5.0 Hz, 1H, CHNCbz), 5.14 (s, 2H, OCH2Ph), 6.58-6.69 (m, 
4H, CHAr), 7.05-7.35 (m, 5H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6, 70 °C):   
δ = 22.8, 24.1, 24.8, 26.2 (C(CH3)2), 55.1 (OCH3), 55.2 (CHNCbz), 60.3 (CHNHPMP), 
64.7, 66.8, 67.0 (3 x OCH2), 76.5 (OCH), 94.2, 99.9 (C(CH3)2), 115.0, 115.1              
(CHAr), 127.5 (CAr), 127.8, 128.1, 128.3 CHAr), 136.6, 141.5 (CAr), 152.9 (CO), 205.8 
(CO) ppm. 
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IR (CHCl3):   
ν = 3396 (w), 2988 (m), 2940 (m), 2882 (w), 2832 (w), 2362 (w), 2335 (w), 1747 (s), 
1701 (s), 1515(s), 1460 (m), 1408 (m), 1378 (m), 1350 (m), 1241 (s), 1158 (m), 1094 
(s), 1049 (s), 904 (m), 825 (m), 757 (m), 700 (m) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] =  498 (M+, 14); 369 (20), 264 (23), 246 (15), 206 (11), 178 (20), 123 (19), 91 
(100). 
 
Elementaranalyse (C27H34N2O7, 498.24)    
berechnet:    C: 65.04 H: 6.87 N: 5.62 
gefunden:    C: 65.33 H: 7.12 N: 5.94 
 
(S)-4-((R)-(2-Chlorophenyl)(4-methoxyphenylamino)methyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-on (203j) 
 
O O
HNO
CH3H3C
OCH3
Cl
 
 
Dioxanon 100 (200 mg, 1.54 mmol) wurde nach AAV 4 mit 2-Chlorbenzaldehyd 
(101h) (108 mg, 0.77 mmol), para-Anisidin (94) (102 mg, 0.84 mmol) und Katalysator 
118 (36 mg, 0.16 mmol) bei 2 °C zum Mannich-Produkt 203j umgesetzt. Die 
Reaktion wurde nach 2 Tagen abgebrochen. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 2:1) wurde das Produkt als gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    274 g (0.74 mmol, 96%)   
DC:     Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:    Rt = 9.9 min. (ÜE), 8.3 min (UE) 
Daicel OD, n-N-Heptan:iso-Propanol 95:5 
ee:     87%  
de:     78% (13C-NMR, HPLC) 
Drehwert:    [α]D21 = −3.1 (c = 0.99, CHCl3).  
 
1H-NMR (400 MHz, C6D6):   
δ = 0.89 (s, 3H, C(CH3)2), 1.28 (s, 3H, C(CH3)2), 3.25 (s, 3H, OCH3), 3.81 (d, J = 17.1 
Hz, 1H, OCHH), 4.02 (dd, J = 17.1, 1.4 Hz, 1H, OCHH), 4.64 (s, 1H, OCH), 4.75 (s, 
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1H, NHPMP), 6.01 (s, 1H, CHNHPMP), 5.51-6.62 (m, 4H, CHAr), 6.72 (td, J = 8.0,    
1.4 Hz, 1H, CHAr), 6.85 (td, J = 8.0, 1.1 Hz, 1H, CHAr), 7.15 (dd, J = 8.0, 1.1 Hz, 1H, 
CHAr), 7.39 (dd, J = 7.7 Hz, 1.4 Hz, 1H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 22.3, 24.9 (C(CH3)2), 54.1 (OCH3), 55.0 (CHNHPMP), 67.4 (OCH2), 78.0 (OCH), 
100.3 (C(CH3)2), 115.1, 115.5, 126.7, 128.6, 129.0, 129.6 (6 x CHAr), 133.2, 137.3, 
139.0, 153.1 (4 x CAr), 204.7 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3399 (m), 2992 (m), 2937 (m), 2834 (m), 1751 (m), 1514 (s), 1468 (m), 1443 (m), 
1379 (m), 1238 (s), 1092 (m), 1039 (m), 823 (m), 757 (s) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 375 (M+, 3), 248 (31), 246 (100), 136 (32), 123 (26), 108 (29), 59 (20). 
 
Elementaranalyse (C20H22NOCl, 375.12)    
berechnet:    C: 63.69 H: 5.90 N: 3.73 
gefunden:    C: 64.18 H: 6.00 N: 3.89 
 
4.4.6 Fuktionalisierung der Mannich-Produkte 
 
(4S,5S)-4-((S)-2,2-Dimethoxy-1-(4-methoxyphenylamino)ethyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-ol (207) 
 
O O
HNOH
CH3H3C
OCH3
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung 203b (180 mg, 0.53 mmol) in Tetrahydrofuran (4.0 mL) wurden 
unter Rühren bei −78 °C tropfenweise eine 1M L-Selectrid-Lösung (0.69 mL, 0.69 
mmol in Tetrahydrofuran). Nach 2 h wurde die Lösung auf RT erwärmt, mit 
Diethylether (8 mL) verdünnt und mit ges. NH4Cl-Lösung (4 mL) gequencht und für 
10 min. gerührt. Anschließend wurde mit Ethylacetat (3 x 8 mL) extrahiert, mit ges. 
NaCl-Lösung (5 mL) gewaschen und über Na2SO4 getrocknet. Nach Entfernen aller 
flüchtiger Bestandteile wurde das Produkt 207 nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:4) als farbloses Feststoff erhalten. 
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Ausbeute:    178 mg (0.52 mmol, >98 %)   
DC:     Rf = 0.20 (n-Pentan:Diethylether = 1:4) 
ee:     >99% (basierend auf Mannich-Produkt 203b) 
de:     ≥96% (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D22 = −14.9 (c = 0.90, CHCl3) 
Schmelzpunkt:   107-108 °C  
 
1H-NMR (500 MHz, C6D6):   
δ = 1.26 (s, 3H, C(CH3)2), 1.48 (s, 3H, C(CH3)2), 3.03 (s, 3H, OCH3), 3.14 (s, 3H, 
OCH3), 3.38 (s, 3H, OCH3), 3.50 (q, J = 1.8 Hz, 1H, CHOH), 3.67 (dd, J = 12.2, 1.9 
Hz, 1H, OCHH), 3.75 (pt, J = 4.6 Hz, 1H, CHNHPMP), 3.82 (dd, J = 12.2, 2.5 Hz, 1H, 
OCHH), 4.12 (dd, J = 4.6, 2.5 Hz, 1H, OCH), 4.43 (d, J = 4.9 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 
6.68 (dt, J = 9.1, 2.4 Hz, 2H, CHAr), 6.77 (dt, J = 9.1, 2.4 Hz, 2H, CHAr) ppm. Es wird 
kein NH- und OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 18.9, 29.6 (C(CH3)2), 54.8, 55.2(OCH3), 55.6  (OCH3), 59.8 (NCHPMP), 66.0 
(OCH2), 66.3 (CHOH), 70.7 (OCH), 99.1 (C(CH3)2), 105.5 (CH(OCH3)2), 115.0, 116.9 
(CHAr), 142.6, 153.6 (CAr) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3404 (m), 2992 (m), 2939 (m), 2834 (m), 1516 (s), 1461 (m), 1379 (m), 1236 (m), 
1201 (m), 1124 (m), 1073 (m), 980 (m), 888 (w), 823 (m), 756 (s) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 341 (M+, 62), 266 (72), 208 (100), 192 (7), 178 (18), 136 (20), 75 (29), 59. 
 
Elementaranalyse (C17H27NO6, 341.17)    
berechnet:    C: 59.81 H: 7.97 N: 4.10 
gefunden:    C: 60.31 H: 8.01 N: 3.89 
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(4S,5R)-4-((S)-2,2-Dimethoxy-1-(4-methoxyphenylamino)ethyl)-2,2-dimethyl-1,3-
dioxan-5-ol (209) 
 
O O
HNOH
CH3H3C
OCH3
OCH3
OCH3
 
 
NMe4HB(OAc)3 (1159 mg, 4.40 mmol) und Essigsäure (0.51 mL, 8.80 mmol) wurden 
in Acetonitril (9.0 mL) gegeben und auf −30 °C gekühlt. Anschließend wurde Keton 
203b (300 mg, 0.88 mmol), gelöst in 0.5 mL Acetonitril, zur Suspension gegeben und 
für 2 d bei −24 °C im Eisfach gelagert. Die Reaktion wurde mit einer                      
0.5N Natriumtatrat-Lösung (4 mL) gequencht und mit Dichlormethan (3 x 10 mL) 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden über Na2SO4 getrocknet und 
alle flüchtigen Bestandteile unter vermindertem Druck entfernt. Nach 
säulenchromatographischer Aufreinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:4) wurde das 
Produkt als gelbes Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    230 mg (0.68 mmol, 77 %)  
DC:     Rf = 0.39 (n-Pentan:Diethylether = 1:4) 
ee:     >99% (basierend auf Mannich Produkt 203b) 
de:     ≥96% (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D21 = −15.4 (c = 0.99, CHCl3) 
 
1H-NMR (500 MHz, C6D6):   
δ = 1.34 (s, 3H, C(CH3)2), 1.46 (s, 3H, C(CH3)2), 3.17 (s, 3H, OCH3), 3.24 (s, 3H, 
OCH3), 3.39 (s, 3H, OCH3), 3.52 (m, 1H, OCHH), 3.70 (m, 2H, OCHH, CHOH), 4.01 
(dd, J = 7.3, 1.5 Hz, 1H, CHNHPMP), 4.16 (dd, J = 9.1, 1.5 Hz, 1H, OCH), 4.48 (d, 
7.3 Hz, 1H, CH(OCH3)2), 6.68 (dt, J = 8.9, 2.6 Hz, 2H, CHAr), 6.79 (dt, J = 8.9, 2.6 Hz, 
2H, CHAr) ppm. Es wird kein NH- und OH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 19.5, 28.9 (C(CH3)2), 54.2, 54.9, 55.4 (OCH3), 56.0 (NCHPMP), 62.9 (CHOH), 
65.2 (OCH2), 74.0 (OCH), 98.8 (C(CH3)2), 105.5 (CH(OCH3)2), 114.9, 115.3 (CHAr), 
143.5, 152.6 (CAr) ppm. 
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IR (CHCl3):   
ν = 3404 (m), 2992 (m), 2939 (m), 2834 (m), 1516 (s), 1461 (m), 1379 (m), 1236 (m), 
1201 (m), 1124 (m), 1073 (m), 980 (m), 888 (w), 823 (m), 756 (s) cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 341 (62), 266 (72), 208 (100), 192 (7), 178 (18), 136 (20), 75 (29), 59. 
 
Elementaranalyse (C17H27NO6, 341.17)    
berechnet:    C: 59.81 H: 7.97 N: 4.10 
gefunden:    C: 60.31 H: 8.01 N: 3.89 
 
(4R,5S)-N-Benzyl-4-((S)-2,2-dimethoxy-1-(4-methoxyphenylamino)ethyl)-2,2-
dimethyl-1,3-dioxan-5-amin (210) 
 
O O
HNNH
CH3H3C
OCH3
OCH3
OCH3
 
 
Zu einer Lösung aus 203b (103 mg, 0.30 mmol) und Benzylamin (0.076 ml, 0.70 
mmol) in Dichlormethan (2.0 mL) wurden bei 2 °C nacheinander NaHB(OAc)3 (184 
mg, 0.43 mmol) und Essigsäure (0.017 mL, 0.30 mmol) gegeben und für 2 d bei 
dieser Temperatur gerührt. Die Reaktion wird durch Zugabe von Natriumtatrat-
Lösung (4.0 mL) gequencht und mit Dichlormethan extrahiert (3 x 10 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen werden über Na2SO4 getrocknet und alle flüchtigen 
Bestandteile werden unter vermindertem Druck entfernt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) wurde das 
Prudukt 210 als gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    97 mg (0.22 mmol, 73 %)   
DC:     Rf = 0.11 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     >99% (basierend auf Mannich-Produkt 203b) 
de:     ≥96% (13C-NMR) 
Drehwert:    [α]D21 = +19.4 (c = 0.99, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, C6D6):   
δ = 1.31 (s, 3H, C(CH3)2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)2), 2.24 (d, J = 1.7 Hz, 1H, CHNHBn), 
3.13 (s, 3H, OCH3), 3.17 (s, 3H, OCH3), 3.40 (s, 3H, OCH3), 3.44 (d, J = 13.1 Hz, 1H, 
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NHCHHPh), 3.51 (dd, J = 12.1, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 3.73 ( d, J = 13.1 Hz, 1H, 
NHCHHPh), 3.88 (dd, J = 12.1, 1.5 Hz, 1H, OCHH), 3.98 (dd, J = 6.7, 3.2 Hz, 1H, 
CHNHPMP), 4.17 (dd, J = 6.8, 2.1 Hz, 1H, OCH), 4.30 (d, J = 3.2 Hz, 1H, 
CH(OCH3)2), 6.82-6.89 (m, 4H, CHAr), 7.10-7.25 (m, 5H, CHAr) ppm. Es werden keine 
NH-Signale beobachtet. 
 
13C-NMR (100 MHz, C6D6):   
δ = 18.7, 30.0 (C(CH3)2), 50.6 (NHCH2Ph), 52.0 (CHNHBn), 55.3 (2 x OCH3), 55.9 
(OCH3), 58.9 (CHNHPMP), 60.4 (OCH2), 73.8 (OCH), 99.2 (C(CH3)2), 105.4 
(CH(OCH3)2), 115.0, 115.7, 127.2, 128.5, 129.1 (5 x CHAr), 140.9, 144.9, 152.8 (3 x 
CAr) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3398 (w), 2998 (m), 2934 (m), 2834 (m), 1616 (s), 1514 (m), 1454 (m), 1379 (m), 
1237 (m), 1147 (m), 1078 (m), 1043 (m), 977 (w), 822 (w), 757 (s), 702 (m), 668 (m) 
cm−1.  
 
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 430 (71), 398 (69), 355 (65), 297 (27), 206 (43), 190 (100), 178 (22), 164 
(18), 148 (35), 91 (66), 75 (32). 
 
Elementaranalyse (C24H34N2O5, 430.25)    
berechnet:    C: 66.95 H: 7.96 N: 6.51 
gefunden:    C: 66.94 H: 7.46 N: 6.30 
 
(4aS,7S,7aS)-5-Benzyl-7-(4-methoxyphenylamino)-2,2-dimethyl-tetrahydro-
[1,3]dioxino[5,4-b] pyrrol-6(4H)-on (216) 
(4aR,7S,7aS)-5-Benzyl-7-(4-methoxyphenylamino)-2,2-dimethyl-tetrahydro-
[1,3]dioxino[5,4-b]pyrrol-6(4H)-on (217) 
 
O O
CH3H3C
BnN
O
NHPMP
O O
CH3H3C
BnN
O
NHPMP
 
 
Zu einer Lösung aus 203k (250 mg, 0.63 mmol) und Benzylamin (0.28 ml, 2.60 
mmol) in DCM (4.0 mL) wurden bei 2 °C nacheinander NaHB(OAc)3 (533 mg, 2.50 
mmol) und Essigsäure (0.145 mL, 2.50 mmol) gegeben und für 4 d bei dieser 
Temperatur gerührt. Die Reaktion wurde durch Zugabe von Natriumtatrat-Lösung 
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(4.0 mL) gequencht und mit Dichlormethan extrahiert (3 x 10 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen werden über Na2SO4 getrocknet und alle flüchtigen Bestandteile 
wurden unter vermindertem Druck entfernt. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) konnten beide Diastereomere, 216 als 
farblosen Schaum und 217 als gelbes Öl erhalten werden. 
 
Ausbeute:    238 mg (0.62 mmol, 99 %)  
DC:     216: Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
     217: Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
ee:     98% (basierend auf Mannich-Produkt 203k) 
de:     79 % (≥96% nach Aufreinigung, 13C-NMR) 
Drehwert:    216: [α]D21 = −27.1 (c = 1.04, CHCl3) 
     217: [α]D21 = −32.8 (c = 0.95, CHCl3) 
Schmelzpunkt:   216: 47-48 °C 
 
216: 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3):   
δ = 1.38 (s, 6H, C(CH3)2), 3.66 (m, 2H, CHNHBn, OCHH), 3.75 (s, 3H, OCH3), 3.78 
(dd, J = 6.1, 1.8 Hz, 1H, OCHH), 3.95 (s, 1H, CHNHPMP), 4.16 (d, J = 15.0 Hz, 1H, 
NHCHHPh), 4.28 (d, J = 4.5 Hz, 1H, OCH), 4.86 (d, J = 15.0 Hz, 1H, NHCHHPh), 
6.82 (dd, J = 9.1, 2.1 Hz, 2H, CHAr), 7.25 (dd, J = 9.1, 2.1 Hz, 2H, CHAr), 7.28-7.36 
(m, 5H, CHAr) ppm. Es wird kein NH-Signal beobachtet. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3):   
δ = 22.0, 26.4 (C(CH3)2), 45.0 (CH2NHBn), 54.5 (CHNHPMP), 55.7 (OCH3), 59.0 
(OCH2), 62.6 (CHNHPMP), 68.9 (OCH), 99.7 (C(CH3)2), 114.9, 115.2, 127.9, 128.0, 
128.9 (5 x CHAr), 135.4, 140.9, 153.2 (3 x CAr), 173.9 (CO) ppm. 
 
217: 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3):   
δ = 1.28 (s, 3H, C(CH3)2), 1.33 (s, 3H, C(CH3)2), 3.64 (dd, J = 11.3, 9.3 Hz, 1H, 
OCHH), 3.79 (s, 3H, OCH3), 3.87 (dd, J = 11.3, 5.5 Hz, 1H, OCHH), 3.98 (m, 1H, 
CHNHBn), 4.15 (dd, J = 9.1, 2.2 Hz, 1H, OCH), 4.43 (d, J = 2.2 Hz, 1H, CHNHPMP), 
5.06 (d, J = 12.1 Hz, 1H, NHCHHPh), 5.26 (d, J = 12.1 Hz, 1H, NHCHHPh), 6.68 (m, 
2H, CHAr), 6.79 (m, 2H, CHAr), 7.26-7-34 (m, 5H, CHAr) ppm. Es wird kein NH-Signal 
beobachtet.  
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3):   
δ = 19.0, 28.2 (C(CH3)2), 55.6 (OCH3), 57.5 (CHNHPMP), 62.9 (CHNHBn), 64.5 
(OCH2), 66.8 (NCH2Ph), 74.9 (OCH), 99.0 (C(CH3)2), 114.7, 115.2, 128.1, 128.2, 
128.3 (5 x CHAr), 135.5, 140.8, 153.4 (3 x CAr), 173.5 (CO) ppm. 
 
IR (CHCl3):   
ν = 3346 (m), 2991 (m), 2932 (w), 1693 (s), 1514 (s), 1439 (m), 1242 (m), 1106 (m), 
1037 (m), 824 (m), 756 (m) cm−1.  
MS (EI, 70 eV):     
m/z [%] = 382 (100), 367 (3), 233 (25), 189 (6), 134 (7), 91 (10). 
 
216: 
Elementaranalyse (C22H26N2O4, 382.19)    
berechnet:    C: 69.09 H: 6.85 N: 7.32 
gefunden:    C: 68.62 H: 6.96 N: 7.09 
 
217: 
Elementaranalyse (C22H26N2O4, 382.19)    
berechnet:    C: 69.09 H: 6.85 N: 7.32 
gefunden:    C: 68.75 H: 6.71 N: 7.05 
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5 Strukturbericht der Röntgen-Strukturanalyse 
 
O O
O
CH3H3C
203b
NHPMP
OCH3
OCH3
 
 
Experimentelle Details 
Kristalldaten: 
Chemische Formel   : C17H25NO6 
Molekülmasse    : 339.39 
Kristallsystem    : monoclinic 
Raumgruppe    : P21(4) 
Z      : 2 
a (Å)     : 5.415(5) 
b (Å)     : 16.090(3) 
c (Å)     : 9.734(6) 
α  (°)     : 90.0 
β  (°)     : 92.86(6) 
γ (°)     : 90.0 
Zellvolumen    : 847.0(10)Å3 
Dichteberechnung   : 1.331g/cm3 
Strahlung     : CuKα (0.1.54179Å) 
Absorptionskoeffizient   : 0.836mm-1 
Temperatur    : 150K 
Kristall     : umkristallisiert aus                                   
n-Heptan/iso-Propanol (9:1) 
Kristallfarbe    : farblos 
Kristallform    : plate 
Kristallgröße    : ca. 0.5x0.5x0.1mm 
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Datensammlung 
Methode     : ω/Θ - scans 
Absorptionskorrektur   : keine 
Anzahl gemessener Reflexe  : 3574 
Anzahl unabhängiger Reflexe  : 3266 
Anzahl beobachteter Reflexe  : 2813 
 Θ max  (Ε)    : 72.32 
hmin bis hmax    : -5     bis    6 
kmin bis kmax    : -19   bis   19 
lmin  bis lmax    :  -12  bis   12 
Kriterium für beobachtete   : I > 2σ (I ) 
Rint     : 0.067(48) 
Standardreflexe    : 1    6    1; -2   -2   -2;  2  2   2  
Variation     : 1279(35)   797(21) 717(29) 
Verfeinerung    : F 
Behandlung der Wasserstoffe  : Position lokalisiert und verfeinert 
R      : 0.058 
Rw      : 0.063 
Weighting sheme   : w=1/σ2(F) 
Anzahl verfeinerter Parameter : 317 
Anzahl verfeinerter Reflexe  : 2808 
Restelektronendichte   : -0.41/0.37e/Å3  
r*[1]     : 286(114) 
XABS[2]     : 0.04(51) nicht signifikant! 
Fehlerabweichung   : 2.001 
Strukturlösung    : XTAL3.7[3] 
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Definitionen: 
 
Ueq = 1/3ΣiΣjUijai*aj*ai aj 
The anisotropic displacement factor in the structure factor expression is: 
t = exp[-2π2(ΣiΣjUijhihjai*aj* )] 
 
Literatur: 
 
1  a) A.C.Larson in Crystallographic Computing (Hrsg.: F.R.Ahmed, S.R. Hall, 
C.P.Huber), Munksgaard. Copenhagen 1970,291-294. 
 b) W.H.Zachariasen, Acta Cryst. 1967, 23, 558-564. 
2  H.D.Flack, Acta Cryst. A39, 1983, 876-881. 
3  XTAL3.7 System, (Hrsg.: S.R.Hall, D.J. du Boulay and R.Olthof-
Hazekamp), University of Western Australia. Perth 2000. 
 
 
Atompositionale und isotropische Verschiebungsparameter 
 
 
Atom            x/a                    y/b           z/c                 Ueq Å2 
 
O1    0.5015(5)   0.2217(4)   1.2189(3)  * 0.027(1) 
O2    0.2380(5)   0.3194(4)   1.3041(3)  * 0.030(1) 
O3    0.7300(6)   0.4247(4)   1.1443(3)  * 0.037(2) 
O4    0.1913(6)   0.5172(4)   0.5299(3)  * 0.037(2) 
O5    0.9485(5)   0.1623(4)   1.0217(3)  * 0.030(2) 
O6    0.7156(6)   0.1676(4)   0.8203(3)  * 0.035(2) 
N     0.3960(6)   0.2869(4)   0.9495(3)  * 0.027(2) 
C1    0.3933(8)   0.2515(4)   1.3396(4)  * 0.028(2) 
C2    0.6676(8)   0.2795(4)   1.1565(4)  * 0.026(2) 
C3    0.5977(8)   0.3696(4)   1.1818(4)  * 0.028(2) 
C4    0.3685(9)   0.3898(4)   1.2561(5)  * 0.034(2) 
C5    0.6415(7)   0.2655(4)   1.0018(4)  * 0.024(2) 
C7    0.1389(7)   0.3336(4)   0.7548(4)  * 0.026(2) 
C8    0.0785(8)   0.3918(4)   0.6510(4)  * 0.028(2) 
C9    0.2318(8)   0.4577(4)   0.6311(4)  * 0.029(2) 
C10   0.4417(8)   0.4668(4)   0.7152(4)  * 0.030(2) 
C11   0.5012(8)   0.4101(4)   0.8189(4)  * 0.029(2) 
C12   0.3482(7)   0.3424(4)   0.8406(4)  * 0.024(2) 
C13   0.7140(8)   0.1764(4)   0.9652(4)  * 0.028(2) 
C14   1.016(1)    0.0758(5)   1.0236(6)  * 0.043(3) 
C15   0.509(1)    0.1255(4)   0.7559(5)  * 0.040(3) 
C16   0.5905(9)   0.2734(5)   1.4514(5)  * 0.037(3) 
C17   0.2246(9)   0.1833(4)   1.3848(5)  * 0.033(2) 
C18  -0.019(1)    0.5075(4)   0.4404(5)  * 0.039(3) 
 H10   0.540(9)    0.513(3)    0.709(5)     0.05(1) 
H11   0.644(7)    0.422(2)    0.881(3)     0.015(9) 
H8   -0.069(8)    0.382(2)    0.593(4)     0.03(1) 
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H18c -0.155(7)    0.506(2)    0.491(3)     0.004(8) 
H18a -0.052(8)    0.454(3)    0.393(4)     0.03(1) 
H27   0.850(7)    0.269(2)    1.193(3)     0.009(8) 
H17c  0.103(8)    0.173(2)    1.310(4)     0.015(9) 
H     0.278(9)    0.250(3)    0.958(5)     0.04(1) 
H17b  0.16(1)     0.205(3)    1.472(6)     0.05(1) 
H15c  0.34(1)     0.163(3)    0.755(5)     0.05(1) 
 H5    0.788(7)    0.296(2)    0.959(4)     0.018(9) 
H7    0.065(8)    0.288(3)    0.760(4)     0.03(1) 
H17a  0.30(1)     0.139(3)    1.404(5)     0.04(1) 
H18b  0.01(1)     0.558(4)    0.385(6)     0.07(2) 
 H13   0.596(7)    0.129(2)    1.000(4)     0.017(9) 
H15b  0.41(1)     0.083(4)    0.805(7)     0.09(2) 
H16c  0.48(1)     0.296(3)    1.527(6)     0.07(2) 
H16b  0.78(1)     0.308(4)    1.420(6)     0.08(2) 
H14b  1.16(1)     0.069(4)    1.059(7)     0.07(2) 
H15a  0.59(1)     0.109(3)    0.668(6)     0.05(1) 
H16a  0.68(1)     0.223(4)    1.478(6)     0.07(2) 
H14a  0.97(1)     0.049(4)    0.928(8)     0.09(2) 
H4a   0.22(1)     0.421(4)    1.200(5)     0.06(1) 
H14c  0.900(9)    0.049(3)    1.081(5)     0.04(1) 
H5a   0.428(8)    0.42(2)     1.347(4)     0.03(1) 
 
    
                                                                              
                                                                               
Atomare Verschiebungsparameter 
 
                                          
Atom        U11            U22        U33         U12          U13                U23         
     
 C12   0.026(2)    0.017(2)    0.029(2)    0.005(1)    0.007(2)    0.000(1)      
 O5    0.028(2)    0.021(1)    0.040(2)    0.004(1)    0.006(1)   -0.000(1)      
 C3    0.032(2)    0.023(2)    0.030(2)   -0.001(2)    0.000(2)   -0.004(2)      
 C7    0.025(2)    0.021(2)    0.032(2)   -0.000(2)    0.007(2)   -0.002(2)      
 O6    0.045(2)    0.030(1)    0.032(1)   -0.009(1)    0.009(1)   -0.004(1)      
 O1    0.029(2)    0.020(1)    0.032(1)   -0.001(1)    0.011(1)   -0.000(1)      
 O2    0.027(2)    0.022(1)    0.043(2)    0.003(1)    0.011(1)    0.002(1)      
 O3    0.043(2)    0.023(1)    0.045(2)   -0.009(1)    0.009(1)   -0.003(1)      
 C8    0.025(2)    0.030(2)    0.030(2)    0.001(2)    0.000(2)    0.000(2)      
 N     0.019(2)    0.026(2)    0.037(2)   -0.000(1)    0.006(1)    0.006(1)      
 C13   0.032(2)    0.022(2)    0.029(2)   -0.002(2)    0.005(2)    0.003(2)      
 C11   0.030(2)    0.024(2)    0.033(2)   -0.001(2)    0.004(2)    0.001(2)      
 C5    0.020(2)    0.019(2)    0.033(2)   -0.004(1)    0.005(2)    0.001(1)      
 C2    0.024(2)    0.021(2)    0.032(2)   -0.004(2)    0.003(2)    0.001(2)      
 O4    0.043(2)    0.030(2)    0.036(2)    0.004(1)   -0.004(1)    0.008(1)      
 C17   0.034(3)    0.028(2)    0.037(2)    0.001(2)    0.009(2)    0.002(2)      
 C9    0.035(2)    0.023(2)    0.030(2)    0.009(2)    0.004(2)    0.001(2)      
 C1    0.032(2)    0.022(2)    0.031(2)    0.007(2)    0.008(2)    0.002(2)      
 C10   0.032(2)    0.020(2)    0.039(2)   -0.003(2)    0.007(2)    0.003(2)      
 C4    0.035(3)    0.019(2)    0.047(2)   -0.002(2)    0.008(2)   -0.001(2)      
 C15   0.052(3)    0.032(2)    0.036(2)   -0.010(2)    0.000(2)   -0.007(2)      
 C14   0.043(3)    0.023(2)    0.064(4)    0.007(2)    0.013(3)    0.004(2)      
 C16   0.035(3)    0.044(3)    0.032(2)    0.001(2)    0.005(2)   -0.004(2)      
 C18   0.048(3)    0.038(3)    0.031(2)    0.011(2)    0.007(2)    0.002(2)      
 H10   0.05(1)                                                                   
 H11   0.015(9)                                                                  
 H8    0.03(1)                                                                   
 H18c  0.004(8)                                                                  
 H18a  0.03(1)                                                                   
 H27   0.009(8)                                                                  
 H17c  0.015(9)                                                                  
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 H     0.04(1)                                                                   
 H17b  0.05(1)                                                                   
 H15c  0.05(1)                                                                   
 H5    0.018(9)                                                                  
 H7    0.03(1)                                                                   
 H17a  0.04(1)                                                                   
 H18b  0.07(2)                                                                   
 H13   0.017(9)                                                                  
 H15b  0.09(2)                                                                   
 H16c  0.07(2)                                                                   
 H16b  0.08(2)                                                                   
 H14b  0.07(2)                                                                   
 H15a  0.05(1)                                                                   
 H16a  0.07(2)                                                                   
 H14a  0.09(2)                                                                   
 H4a   0.06(1)                                                                   
 H14c  0.04(1)                                                                   
 H5a   0.03(1)                                                                   
  
                                                                  
 
 
 
  Bindungslängen (Å)    
 
                                                                              
 C12-C7           1.381(5)                                         
 C12-C11          1.391(8)                                         
 C12-N            1.400(7)                                         
 O5-C13           1.377(5)                                         
 O5-C14           1.439(9)                                         
 C3-O3           1.207(8)                                         
 C3-C4            1.504(7)                                         
 C3-C2            1.520(9)                                         
 C7-H7             .84(5)                                         
 C7-C8            1.404(8)                                         
 O6-C13           1.418(5)                                         
 O6-C15           1.425(7)                                         
 O1-C1            1.423(6)                                         
 O1-C2            1.449(7)                                         
 O2-C1            1.411(8)                                        
 O2-C4            1.426(8)                                         
 C8-H8             .97(4)                                          
 C8-C9            1.367(8)                                         
 N-H               .88(5)                                          
 N-C5             1.441(6)                                         
 C13-H13          1.06(4)                                          
 C13-C5           1.533(9)                                         
 C11-H11           .98(4)                                          
 C11-C10          1.387(8)                                         
 C5-H5           1.04(4)                                          
 C5-C2            1.523(6)                                         
 C2-H27           1.04(4)                                          
 O4-C9            1.383(7)                                         
 O4-C18           1.408(6)                                         
 C17-H17a          .84(5)                                          
 C17-H17c          .97(4)                                          
 C17-H17b         1.00(6)                                          
 C17-C1           1.508(8)                                         
 C9-C10           1.375(6)                                        
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 C1-C16           1.527(6)                                         
 C10-H10           .92(5)                                          
 C4-H5a           1.1(1)                                          
 C4-H4a           1.09(5)                                          
 C15-H15b         1.01(7)                                          
 C15-H15a         1.01(6)                                          
 C15-H15c         1.12(6)                                          
 C14-H14b          .87(7)                                          
 C14-H14c          .96(5)                                          
 C14-H14a         1.05(7)                                          
 C16-H16a          .97(7)                                          
 C16-H16c         1.06(6)                                          
 C16-H16b         1.23(6)                                          
 C18-H18c          .91(4)                                          
 C18-H18a          .98(4)                                          
 C18-H18b         1.00(6)                                         
                                                                                 
                                                                            
                                                                                 
 
 
Bindungswinkel (°) 
 
                                                                                 
 C7-C12-C11             117.8(5)                                      
 C7-C12-N               120.5(5)                                      
 C11-C12-N              121.7(4)                                      
 C13-O5-C14             113.1(5)                                      
 O3-C3-C4               120.1(6)                                     
 O3-C3-C2               119.7(4)                                      
 C4-C3-C2               120.2(5)                                      
 H7-C7-C12              115(3)                                       
 H7-C7-C8               122(3)                                        
 C12-C7-C8              121.4(5)                                      
 C13-O6-C15             116.2(4)                                      
 C1-O1-C2               114.8(5)                                      
 C1-O2-C4               113.4(4)                                      
 H8-C8-C9               122(2)                                        
 H8-C8-C7              118(2)                                        
 C9-C8-C7               119.9(4)                                      
 H-N-C12                113(3)                                        
 H-N-C5                 118(3)                                        
 C12-N-C5               123.5(4)                                      
 H13-C13-O5             108(2)                                        
 H13-C13-O6             106(2)                                       
 H13-C13-C5             116(2)                                        
 O5-C13-O6              109.2(3)                                      
 O5-C13-C5              107.6(4)                                      
 O6-C13-C5              109.8(5)                                      
 H11-C11-C10            118(2)                                        
 H11-C11-C12            122(2)                                       
 C10-C11-C12            120.5(4)                                      
 H5-C5-N                117(2)                                        
 H5-C5-C2               107(2)                                        
 H5-C5-C13               98(2)                                        
 N-C5-C2                110.6(4)                                      
 N-C5-C13               112.6(4)                                      
 C2-C5-C13              110.8(4)                                      
 H27-C2-O1              111(2)                                        
 H27-C2-C3              109(2)                                        
 H27-C2-C5             111(2)                                        
 O1-C2-C3               112.3(4)                                      
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 O1-C2-C5               106.9(4)                                      
 C3-C2-C5               106.8(4)                                     
 C9-O4-C18              117.3(5)                                      
 H17a-C17-H17c          108(4)                                        
 H17a-C17-H17b          107(4)                                        
 H17a-C17-C1            114(4)                                        
 H17c-C17-H17b          116(4)                                        
 H17c-C17-C1            108(2)                                       
 H17b-C17-C1            104(3)                                        
 C8-C9-C10              119.2(5)                                      
 C8-C9-O4               124.2(4)                                      
 C10-C9-O4              116.6(5)                                      
 O2-C1-O1               108.9(4)                                      
 O2-C1-C17              105.8(4)                                      
 O2-C1-C16              112.6(5)                                      
 O1-C1-C17              106.0(5)                                      
 O1-C1-C16              111.4(4)                                      
 C17-C1-C16            111.9(4)                                      
 H10-C10-C9             121(3)                                        
 H10-C10-C11            118(3)                                        
 C9-C10-C11             121.2(5)                                     
 H5a-C4-H4a             113(*)                                        
 H5a-C4-O2              104(*)                                        
 H5a-C4-C3              106(3)                                        
 H4a-C4-O2               99(3)                                        
 H4a-C4-C3              119(3)                                        
 O2-C4-C3               114.8(5)                                     
 H15b-C15-H15a          119(5)                                        
 H15b-C15-H15c           84(5)                                        
 H15b-C15-O6            123(4)                                        
 H15a-C15-H15c          121(4)                                        
 H15a-C15-O6             98(3)                                        
 H15c-C15-O6            113(3)                                        
 H14b-C14-H14c          109(5)                                        
 H14b-C14-H14a          119(6)                                        
 H14b-C14-O5            111(4)                                        
 H14c-C14-H14a         101(5)                                        
 H14c-C14-O5            106(3)                                        
 H14a-C14-O5            109(4)                                        
 H16a-C16-H16c          113(5)                                        
 H16a-C16-H16b           93(5)                                        
 H16a-C16-C1            108(4)                                        
 H16c-C16-H16b          124(4)                                        
 H16c-C16-C1             99(3)                                        
 H16b-C16-C1            120(3)                                        
 H18c-C18-H18a           95(3)                                       
 H18c-C18-H18b          120(4)                                        
 H18c-C18-O4            109(2)                                        
 H18a-C18-H18b          119(4)                                       
 H18a-C18-O4            121(3)                                        
 H18b-C18-O4             95(3)                                        
                                                                                 
   
 
 
                                                                               
      Diederwinkel (°)  
                                                       
                                                                                 
 N-C12-C7-C8                    175.6(5)                                 
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 N-C12-C7-H7                    -14(3)                                   
 C11-C12-C7-C8                   -1.4(7)                                 
 C11-C12-C7-H7                 169(3)                                   
 C7-C12-N-C5                    150.2(5)                                 
 C7-C12-N-H                      -3(3)                                   
 C11-C12-N-C5                   -32.9(8)                                 
 C11-C12-N-H                    173(3)                                   
 C7-C12-C11-C10                    .8(7)                                 
 C7-C12-C11-H11                 175(3)                                   
 N-C12-C11-C10                 -176.2(5)                                 
 N-C12-C11-H11                   -2(3)                                   
 C14-O5-C13-O6                  -74.8(6)                                
 C14-O5-C13-C5                  166.0(4)                                 
 C14-O5-C13-H13                  40(2)                                   
 C13-O5-C14-H14b                180(5)                                   
 C13-O5-C14-H14a                 46(4)                                   
 C13-O5-C14-H14c                -62(3)                                   
 O3-C3-C2-O1                    174.7(3)                                 
 O3-C3-C2-C5                    -68.4(5)                                 
 O3-C3-C2-H27                    51(2)                                   
 C4-C3-C2-O1                     -3.7(5)                                 
 C4-C3-C2-C5                   113.1(4)                                 
 C4-C3-C2-H27                  -127(2)                                   
 O3-C3-C4-O2                   -175.5(4)                                 
 O3-C3-C4-H4a                    68(3)                                   
 O3-C3-C4-H5a                   -61(*)                                   
 C2-C3-C4-O2                      3.0(5)                                 
 C2-C3-C4-H4a                  -114(3)                                   
 C2-C3-C4-H5a                   117(*)                                   
 C12-C7-C8-C9                     1.7(8)                                 
 C12-C7-C8-H8                   179(3)                                  
 H7-C7-C8-C9                   -168(4)                                   
 H7-C7-C8-H8                     10(5)                                   
 C15-O6-C13-O5                  139.0(6)                                 
 C15-O6-C13-C5                 -103.2(6)                                 
 C15-O6-C13-H13                  23(2)                                   
 C13-O6-C15-H15c                 72(3)                                   
 C13-O6-C15-H15b                -26(5)                                   
 C13-O6-C15-H15a               -159(3)                                   
 C1-O1-C2-C3                    -29.6(5)                                 
 C1-O1-C2-C5                   -146.4(4)                                 
 C1-O1-C2-H27                    93(2)                                   
 C2-O1-C1-O2                     65.2(5)                                 
 C2-O1-C1-C17                  178.6(4)                                 
 C2-O1-C1-C16                   -59.5(6)                                 
 C4-O2-C1-O1                    -65.4(5)                                 
 C4-O2-C1-C17                  -179.0(4)                                 
 C4-O2-C1-C16                    58.6(5)                                 
 C1-O2-C4-C3                     31.3(5)                                 
 C1-O2-C4-H4a                   159(3)                                  
 C1-O2-C4-H5a                   -84(8)                                   
 C7-C8-C9-O4                    178.5(5)                                 
 C7-C8-C9-C10                    -1.2(8)                                
 H8-C8-C9-O4                      1(3)                                   
 H8-C8-C9-C10                  -178(3)                                   
 C12-N-C5-C13                  -108.9(6)                                 
 C12-N-C5-C2                    126.6(6)                                 
 C12-N-C5-H5                      3(2)                                   
 H-N-C5-C13                      44(4)                                   
 H-N-C5-C2                      -81(4)                                   
 H-N-C5-H5                      156(4)                                   
 O5-C13-C5-N                   -179.1(3)                                 
 O5-C13-C5-C2                   -54.6(5)                                 
Anhang 
 
194 
 
 
 O5-C13-C5-H5                    57(2)                                   
 O6-C13-C5-N                     62.2(5)                                 
 O6-C13-C5-C2                  -173.3(3)                                
 O6-C13-C5-H5                   -62(2)                                   
 H13-C13-C5-N                   -58(2)                                   
 H13-C13-C5-C2                   66(2)                                   
 H13-C13-C5-H5                  178(3)                                   
 C12-C11-C10-C9                   -.3(8)                                 
 C12-C11-C10-H10                175(4)                                  
 H11-C11-C10-C9                -175(3)                                   
 H11-C11-C10-H10                  0(4)                                   
 N-C5-C2-C3                     -55.7(6)                                 
 N-C5-C2-O1                      64.7(6)                                 
 N-C5-C2-H27                   -175(2)                                   
 C13-C5-C2-C3                   178.7(4)                                 
 C13-C5-C2-O1                   -60.8(5)                                 
 C13-C5-C2-H27                   60(2)                                   
 H5-C5-C2-C3                     73(2)                                   
 H5-C5-C2-O1                   -166(2)                                   
 H5-C5-C2-H27                   -46(3)                                   
 C18-O4-C9-C8                    -1.4(8)                                 
 C18-O4-C9-C10                  178.3(5)                                 
 C9-O4-C18-H18c                  57(2)                                   
 C9-O4-C18-H18a                 -51(3)                                   
 C9-O4-C18-H18b                -179(4)                                   
 H17c-C17-C1-O1                 -59(2)                                   
 H17c-C17-C1-O2                  57(2)                                   
 H17c-C17-C1-C16                180(2)                                  
 H17b-C17-C1-O1                 177(3)                                   
 H17b-C17-C1-O2                 -67(3)                                   
 H17b-C17-C1-C16                 56(3)                                   
 H17a-C17-C1-O1                  61(4)                                   
 H17a-C17-C1-O2                 177(4)                                   
 H17a-C17-C1-C16                -60(4)                                   
 C8-C9-C10-C11                     .5(8)                                 
 C8-C9-C10-H10                 -174(4)                                   
 O4-C9-C10-C11                 -179.2(5)                                 
 O4-C9-C10-H10                   6(4)                                   
 O1-C1-C16-H16c                 177(3)                                   
 O1-C1-C16-H16b                  40(4)                                   
 O1-C1-C16-H16a                 -64(4)                                   
 O2-C1-C16-H16c                  55(3)                                   
 O2-C1-C16-H16b                 -83(3)                                   
 O2-C1-C16-H16a                 173(4)                                   
 C17-C1-C16-H16c                -64(3)                                   
 C17-C1-C16-H16b                158(3)                                   
 C17-C1-C16-H16a                 54(4)                                  
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6 Abkürzungen 
 
(+)-DIPT   (+)-Diisopropyltartrat 
(+)-Eu(hfc)3   (+)-Tris[3-(heptafluoropropylhydroxymethylen)-     
       D-camphorato] europium(III) 
18-K-6   18-Krone-6    
2,2-DMP   2,2-Dimethoxypropan 
AAV    allgemeine Arbeitsvorschrift 
Ac    Acetyl 
AIBN    2,2´-Azobisisobutyronitril 
ax    axial 
Bn    Benzyl 
Boc    tert-Butoxycarbonyl 
Cbz    Benzyloxycarbonyl 
Cp    Cyclopentadienyl 
CSA    10-Camphersulfonsäure 
DC    Dünnschichtchromatographie 
DCM    Dichlormethan 
de    Diastereomerenüberschuss 
DEAD    Diethylazodicarbonat 
DIBAL   Diisobutylaluminiumhydrid 
DMAP   4-Dimethylaminopyridin 
DMF    N,N-Diemthylformamid 
DMP    Dess-Martin-Periodinan  
DMSO   Dimethylsulfoxid 
dr    Diastereomerenverhältnis  
ee    Enantiomerenüberschuss 
Et    Ethyl 
GC    Gaschromatographie 
GC-MS   Gaschromatographie-Massenspektrometrie 
HPLC    High Performance Liquid Chromatographie 
IR    Infrarotspektroskopie 
Kat    Katalysator    
m-CPBA   3-Chlorperbenzoesäure 
MeOH   Methanol 
MOM    Methoxymethyl 
Ms    Mesyl 
MS    Massenspektrometrie 
NMO    N-Methylmorpholin-N-oxid 
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NMP    N-Methylpyrrolidin-2-on 
NMR    Kernmagnetische Resonanz 
NOE    Kern-Overhauser-Effekt 
PMP    para-Methoxyphenyl 
Py    Pyridin 
RCM    Ringschlussmetathese 
Rf    Verhältnis der Fronten 
RT    Raumtemperatur 
Rt    Retentionszeit 
SAE    Asymmetrische Sharpless Epoxidierung 
Smp    Schmelzpunkt     
sog.    sogenannt 
TBAF    Tetrabutylammoniumfluorid 
TBS    tert-Butyldimethylsilyl 
TES    Triethylsilyl 
TFA    Trifluoressigsäure 
THF    Tetrahydrofuran 
TIPS    Triisopropylsilyl 
TMS    Trimethylsilyl 
Ts    para-Toulolsulfonsäure 
ÜE    Überschussenantiomer 
UE    Unterschussenantiome
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